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L f observance d’un malade a son traitement preventif ou curatif (medi- 
cament, changement des habitudes de vie, visites de suivi . . .) resulte 
de I’adequation entre le comportement individuel et les recomman- 
dations. Bien naivement, j’imaginais que tous mes clients au comptoir 
etaient observants, c’est-a-dire qu’ils prenaient au minimum 24 jours par 
mois correctement et en totalite leur traitement. Que nenni ! Les chiffres 
sont alarmants. 

En France, I’inobservance couterait plus de 700 millions d’euros et le mesu- 
sage des medicaments, plus de 9 milliards. Les consequences sont graves 
pour les patients : 9 000 journees d’hospitalisation et environ 8 000 deces 
par an y seraient lies. Le taux d ’observance moyen serait de 40 % avec des 
variations enormes en fonction de la pathologie : les bons eleves sont les 
osteoporotiques qui, avec un comprime par semaine, seraient observants a 
53 % contre 1 3 % des patients asthmatiques alors que 63 % des medecins 
pensent que leurs patients prennent leur traitement antiasthmatique tous 
les jours [1]. 

La dichotomie entre les habitudes du patient face a ses medicaments et nos 
croyances en la matiere en tant que professionnels de sante est inquietante. 
Un medecin voyant les constantes biologiques non ameliorees imaginera 
plus facilement que le medicament n’est pas assez efficace, et en prescrira 
done un autre plutot que de s’interroger sur la maniere dont son patient gere 
son traitement. 

L’Organisation mondiale de la sante (OMS) a declare que I’amelioration de 
I’observance aurait plus d’impact sur la sante que toute nouvelle decouverte 
medicale potentielle 1 . En 201 5, la France comptait 1 5 millions de personnes 
de plus de 60 ans, 3,5 millions de plus de 80 ans et 15 000 centenaires et 
dans dix ans, ces chiffres auront double 1 . Le role des pharmaciens est 
primordial face a cet enjeu majeur de sante publique. Expliquer les traite- 
ments, leur action et I’interet de les prendre quotidiennement, dedramatiser 
les effets secondaires, realiser un suivi de nos clients et les eduquer pour 
une acceptation et done une bonne observance de leur traitement, tel est 
notre defi pour les annees qui viennent. 

En tant que pharmacien, nous connaissons parfaitement la composition 
des medicaments, leur utilite, leur efficacite et le suivi necessaire de chaque 
pathologie. Nous sommes, de plus, proches de la population. Grace a 
cette proximite et au dossier patient, nous sommes les plus a meme de 
comprendre, expliquer, accompagner et faciliter au maximum a nos clients 
la gestion quotidienne de leurs medicaments, pour les rendre observants 
et contents de I’etre. I 



Declaration de liens d’interets 
L’ auteur declare ne pas avoir 
de liens d’interets. 



[1 ] Lopez A, Compagnon C. Pertinence et efficacite des outils de politique publique visant 
a favoriser I’observance. Inspection generate des affaires sociales (I gas). Juillet 201 5. 
www.ars.aquitaine.sante.fr/fileadmin/AQUITAINE/telecharger/04_PS_Struct_sante/402_ 
Educ_therapeutique/Pertinence_efficacite_outils _pol _publique_07_20 1 5.pdf 
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Entretien avec Julie Langlois 

Le pharmacien, encore plus implique dans la lutte 
contre le VI H ! 

Ces derniers mois, I’actualite autour du virus de rimmunodeficience humaine a 
ete tres riche avec, notamment, I’arrivee des autotests de depistage en officine 
et I’autorisation d’un traitement antiretroviral en prevention. L’occasion de faire 
le point sur le role des pharmaciens d’officine dans la lutte contre la maladie 
et sa prise en charge avec Julie Langlois, pharmacien et secretaire du groupe 
medicament/pharmaciens de la Societe frangaise de lutte contre le sida. 




Actualites pharmaceutiques : 
Quelles sont les actions 
menees par la Societe fran- 
gaise de lutte contre le sida 
(SFLS) ? 

Julie Langlois : La SFLS, qui 
aura 22 ans cette annee, est la 
societe savante qui s’interesse 
a la prise en charge du virus de 
rimmunodeficience humaine 
(VI H) en France. Elle est consti- 
tute de professionnels de sante, 
medicaux et paramedicaux, qui 
travaillent de fagon pluridiscipli- 
naire a des questions de bonnes 
pratiques autour de la prise en 
charge du VI H. 

AP : Comment y sont impliques 
les pharmaciens ? 

JL : Parmi les differents experts 
membres de la SFLS, des 
pharmaciens hospitaliers, des 
medecins infectiologues et 
quelques pharmaciens offici- 
naux ont cree le groupe medi- 
cament/pharmaciens (MP) pour 
reflechir autour des bonnes pra- 
tiques sur les medicaments du 
VIH. Pour I’instant, nous avons 
travaille essentiellement sur 
les bonnes pratiques de dis- 
pensation des autotests de 
depistage du VIH (Advih) en 
officine. Le groupe MP a inte- 
gre le groupe de pilotage de la 
Direction generale de la sante 
(DGS) et a ete missionne pour 
former les officinaux. Cela 
nous a amenes a travailler avec 
I’Ordre national des pharma- 
ciens (ONP), representant la 
profession pharmaceutique, 



le Comite d’education sani- 
taire et sociale de la pharma- 
cie frangaise (Cespharm), pour 
la redaction d’une fiche pratique 
d’aide a la dispensation, et la 
Haute Autorite de sante (HAS), 
qui a redige des recommanda- 
tions pour (’utilisation des Advih 
dans une strategie globale. 

AP : Quel est votre role au sein 
de cette societe ? 

JL : Je suis secretaire du groupe 
MP, salariee a mi-temps, et 
coordonne ses travaux sur les 
autotests. Notre groupe a ela- 
bore plusieurs outils de formation 
qui peuvent etre repris par diffe- 
rents organismes de formation, 
en particulier un diaporama com- 
portant une importante partie 
theorique et des cas de comptoir. 
Par ailleurs, nous avons parti- 
cipe a I’elaboration d’un support 
de formation a distance. Enfin, 
comme je I’evoquais precedem- 
ment, nous avons contribue a 
la redaction d’une fiche pra- 
tique elaboree par le Cespharm. 
Ces differents supports sont 
disponibles gratuitement en 
ligne sur notre page internet 1 . 
Par ailleurs, nous les avons mis, 
en version modifiable, a la dis- 
position des Coordinations regio- 
nales de lutte contre I’infection 
due au VIH (Corevih) et organise 
deux sessions de formations 
de formateurs pour permettre 
la presence d’un ou plusieurs 
formateurs competents sur les 
autotests dans chaque region. 
Actuellement, nous recensons 



les formations qui ont 
ete organ isees afin de 
faire un retour sur ce 
point a la DGS. Enfin, 
nous avons realise une 
enquete en ligne aupres 
des pharmaciens d’offi- 
cine. Les resultats sont 
encore en cours d ’ana- 
lyse dans le cadre d’une these, 
mais il est possible d’avancer 
que beaucoup d’autotests ont 
ete commandes par les officines 
frangaises meme si nous igno- 
rons aujourd’hui combien ont 
ete reellement vendus. Les phar- 
maciens formes se disent a 
I’aise, mais demandent plus 
de communication aupres du 
grand public afin de mieux faire 
connaTtre le dispositif. 

AP : Comment avez-vous 
accueilli I’arrivee des Advih 
dans les officines frangaises ? 

JL : Nous pensons que c’est une 
etape marquante dans une stra- 
tegie de prevention combinee, 
d’une part, parce que ces dis- 
positifs constituent un nouvel 
outil elargissant la palette des 
moyens de depistage, parmi 
lesquels il est possible de faire 
un choix plus ajuste, et, d’autre 
part, parce que cela donne 
une tres bonne occasion de 
parler du VIH a la pharmacie. 
C’est pourquoi les pharmaciens 
ont ete demandeurs de forma- 
tions pour actualiser et renforcer 
leurs connaissances, non seule- 
ment sur le VIH et les infections 
sexuellement transmissibles 



(1ST), mais aussi sur la dispen- 
sation des antiretroviraux et des 
traitements de I’hepatite C 2 . 
Nul doute que I’arrivee de ces 
autotests permet au pharma- 
cien de remplir sa mission de 
sante publique, notamment 
dans le domaine de la sante 
sexuelle (prevention, depistage, 
contraception...). 

AP : Qu’attendez-vous des 
pharmaciens d’officine 
concernant le depistage ? 

JL : Nous attendons clairement 
qu’une demande d’autotest 
constitue une reelle opportu- 
nity de depistage et de dialo- 
gue sur des questions de sante 
sexuelle. Nous saluons le fait 
que les pharmaciens soient 
enfin integres au dispositif de 
reponse a une demande de 
depistage. D’autant plus que 
cela concorde avec la transfor- 
mation des Centres de depis- 
tage anonyme et gratuit (CDAG) 
et Centres d’information de 
depistage et de diagnostic des 
1ST (Ciddist) en Centres gra- 
tuits d’information, de depis- 
tage et de diagnostic (Cegidd) 
ou seront depistees et traitees 
toutes les 1ST. Le pharmacien 
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pourra ainsi accompagner cette 
evolution et informer la popula- 
tion. Nous considerons avoir 
touche environ 1 0 000 officines, 
entre celles qui ont ete formees 
(environ 5 000 en e-learning et 
1 000 en presentiel), celles qui 
ont achete des autotests (9 000) 
et celles qui ont effectue les 
deux demarches. 

AP : Pour vous, quels sont 
les principaux besoins des 
personnes seropositives 
aujourd’hui ? 

JL : Vaste question... Mon point 
de vue personnel en tant que 
pharmacienne impliquee dans 
le milieu associatif est que 
les personnes sous traitement 
antiretroviral qui se rendent 
de plus en plus dans les offi- 
cines de ville pour la dispensa- 
tion de leurs medicaments ont 
besoin de pouvoir en discu- 
ter de maniere naturelle, sans 
etre jugees par les profession- 
nels de sante ou par la societe. 
L’infection par le VIH est une 
maladie encore stigmatisee. 
Pour certains de ces profes- 
sionnels, il est encore difficile 
d’etre a I’aise avec une per- 
sonne vivant avec la mala- 
die. Pourtant, les patients ont 
besoin de disposer d’informa- 
tions de qualite sur la prise de 
leurs traitements, les risques 
d’interactions avec d’autres 
medicaments, etc. 

AP : Que va changer la deci- 
sion d’autoriser I’usage de 
Truvada® en prevention de 
contamination chez les per- 
sonnes a risque ? 

JL : Mon avis personnel, qui est 
aussi celui de la SFLS, est que 
Truvada® (encadre 1) consti- 
tuera un outil s’integrant plei- 
nement dans le concept de 
prevention combinee, comple- 
mentaire du preservatif, du 
traitement antiretroviral et des 
depistages reguliers. Cela 
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La prophylaxie pre-exposition 

Truvada® est une association fixe de 
deux antiretroviraux, I’emtricitabine 
(200 mg) et le fumarate de tenofovir 
disoproxil (245 mg), commercialisee 
depuis 2005 et indiquee en associa- 
tion avec d’autres molecules pour 
le traitement des adultes infectes 
par le virus de I’immunodeficience 
humaine (VIH). L’emtricitabine est 
un analogue nucleosidique de la 
cytidine alors que le tenofovir est un 
analogue de I’adenosine monophos- 
phate. L’emtricitabine et le tenofovir 
sont tous deux dotes d’une acti- 
vity specifique sur le VIH (VIH-1 et 
VIH-2) et le virus de I’hepatite B. 

Aux Etats-Unis, cette combinaison 
d ’ anti retrovi raux est commercialisee 
en prophylaxie post-exposition (PrEP) 
depuis 2013. Deux essais cliniques, 
PROUD au Royaume-Uni et Ipergay 



en France, ont montre que I’associa- 
tion etait capable de prevenir environ 
86 % des contaminations, resultat qui 
pourrait etre encore ameliore avec 
une observance optimale, les prises 
dans I’essai Ipergay n’etant pas sys- 
tematiques, mais uniquement a la 
demande. 

Cela faisait plusieurs mois que les 
associations d’aide aux patients infec- 
tes par le VIH demandaient la mise a 
disposition de Truvada® en France pour 
reduire les risques de transmission du 
virus. Leur souhait a ete entendu par la 
ministre de la Sante Marisol Touraine 
qui a confirme, fin novembre dernier, 
dans le cadre du debat sur le projet 
de loi de financement de la Security 
sociale a I’Assemblee nationale, la 
possibility de prescrire ce produit de 
maniere temporaire et sous condi- 



permettra a certains publics 
de mieux se proteger, comme 
les hommes ayant des rap- 
ports avec des hommes (HSH) 
ayant des pratiques sexuelles 
particulierement a risque ou 
les populations precaires 
tell es que les prostituees, 
qui ne peuvent pas toujours 
negocier le port du preserva- 
tif. Pour I’instant, cette option 
reste encore cantonnee a 
quelques hopitaux qui prescri- 
vent et dispensent la prophy- 
laxie pre-exposition (PrEP). 
Les Cegidd, qui ont I’autorisa- 
tion de prescrire des antiretro- 
viraux, devraient etre impliques 
rapidement dans cette prise en 
charge. Le pharmacien pourrait 
avoir la aussi un role duplica- 
tion et d’orientation. 

AP : Ou en sont les recherches 
dans la mise au point d’un 
vaccin ? 

JL : Je ne participe pas aux 
recherches sur le vaccin, mais 
il faut etre bien conscient 
qu’aujourd’hui, aucun candidat 



vaccin n’est identifie pour etre 
commercialise. 

AP : Selon vous, comment evo- 
luera la prise en charge des 
patients seropositifs ? 

JL : Nous pouvons certaine- 
ment imaginer que, meme si le 
schema de prise en charge a vie 
perdure, les medicaments soient 
a I’avenir plus faciles a prendre, 
avec moins d’effets indesirables, 
moins de comprimes, voire que 
des traitements retard soient 
proposes, avec des galeniques 
permettant des prises hebdo- 
madaires ou meme mensuelles. 
L’idee est qu’un maximum de 
personnes seropositives puis- 
sent etre placees sous traite- 
ment avec une charge virale 
controlee, ce qui leur permettra 
d’etre moins a risque de trans- 
mettre le virus a leur partenaire. 
Cela represente une voie vers 
une diminution de I’incidence de 
I’epidemie car aujourd’hui, en 
France, le chiffre des nouvelles 
contaminations (6 000 par an) ne 
recule pas. 



tions. Au prealable, I’Agence nationale 
de security du medicament et des 
produits de sante (ANSM) avait rendu 
un avis favorable a la mise en place 
d’une recommandation temporaire 
d’utilisation (RTU) pour la PrEP reser- 
vee « aux personnes a haut risque du 
VIH par voie sexuelle ». 

Ainsi depuis la mi-decembre 2015, 
Truvada® peut etre dispense aux 
patients seronegatifs en prevention 
du risque de contamination par le VIH. 
Cette speciality est integralement prise 
en charge par I’Assurance maladie. 

Si I’interet preventif du Truvada® 
semble indeniable, il convient de ne 
pas sous-estimer sa iatrogenie a type 
de cephalees, douleurs gastriques, 
perte de poids, voire acidose lactique, 
atteinte hepatique ou renale. 

S.F. 



AP : Dans ce contexte, 
quelle part peut prendre le 
pharmacien ? 

JL : Le fait que le pharmacien 
puisse vendre des autotests lui 
permet d’orienter ses patients 
vers les differents acteurs du 
VIH, de creer des liens avec les 
reseaux de sante sexuelle et 
ainsi de travailler avec d’autres 
acteurs de sante. Depuis que le 
groupe MP s’est cree a la SFLS, 
les pharmaciens ont acquis de la 
visibilite et grace au deployment 
des autotests, ils sont davantage 
cites dans la prise en charge du 
VIH. Notre groupe poursuivra sur 
cette lancee. I 

Propos recueillis par 
Sebastien FAURE 

Professeur des Universites, 

Universite d’ Angers, 

1 6 boulevard Daviers, 

49045 Angers, France 
sebastien. faure@univ-angers. fr 

Notes 

1 www.sfls.aei.fr/Commission- 
pharmaciens-medicaments 

2 Les nouveaux antiviraux directs 
anti-VHC ne sont pas disponibles 
en officine. 
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Logiciel 

L'Ordre mobilise contre les ruptures d'approvisionnement 



T out le monde s’accorde 
naturellement sur le fait 
que le patient doit avoir acces 
au medicament qui le soi- 
gnera. Or la France a connu dix 
fois plus (soit 438) de ruptures 
d’approvisionnement de medi- 
caments d’interet therapeu- 
tique majeur (MITM) 1 en 2014 
qu’en 2008. Ces incidents ont 
dure en moyenne 94 jours. Ils ont 
concerne 1 53 references en sep- 
tembre 201 5 (contre 1 67 en aout 
et 187 en juillet) ; ainsi, 9,9 % 
des vaccins “manquent” regu- 
lierement. Ils peuvent etre impu- 
tables a une rupture de stock 
ou a une rupture de la chaTne 
de distribution. Les raisons tien- 
nent a des problemes de pro- 
duction, d’approvisionnement en 
matieres premieres et de capaci- 
tes industrielles. 

Les consequences sont, pour 
le patient, une perte de chance, 



Patrick Errard, reconduit 
a la presidence du Leem 

Patrick Errard a ete reelu a la presi- 
dence du Leem (Les Entreprises du 
medicament) 1 , poste qu'il occupe 
depuis le 1 er septembre 2013, par le 
Conseil d'administration du Leem. 
II a done entame, le 1 er janvier 2016, 
un deuxieme mandat dune duree 
de deux ans. 

Membre du conseil d'administra- 
tion du Leem depuis 2004, Patrick 
Errard avait preside la commission 
juridique et fiscale de 201 0 a 201 3 et 
avait egalement occupe la fonction 
de secretaire du bureau de 2009 a 
2013. 

Par ailleurs, il est aujourd'hui le 
directeur general France d'Astellas 
Pharma. 

E.D. 

1 www.leem.org 



le report cooperations (faute de 
produits anesthesiants), voire 
une potentielle mise en jeu du 
pronostic vital et, pour le pharma- 
cien, des ressources humaines et 
financieres croissantes consa- 
crees a la recherche de solutions. 
Pour pallier le probleme, les phar- 
macies se dotent peu a peu d’un 
logiciel d’alerte, DP-Ruptures 
qui, au bout de 72 heures, signale 
automatiquement au fabricant le 
medicament manquant, ce qui 
declenche la recherche d’une 
solution ; I’industriel aura I’obli- 
gation, par decret duplica- 
tion attendu courant 201 6 2 , de 
repondre. Un tableau mensuel 
des ruptures est consumable sur 
le site de I’Ordre national des 
pharmaciens 3 . 

Environ 3 000 officines ont deja 
adopte le DP-Ruptures et elles 
devraient etre 15000 a 16000 a 
le faire fin 2016. Les besoins 



S ur les quatre professions 
de sante soumises fin 2015 
a Selection de leurs represen- 
tants dans les 17 unions regio- 
nales des professionnels de 
sante (URPS) issues du nou- 
veau decoupage administra- 
te, la mobilisation a ete de mise 
chez les pharmaciens avec un 
taux de 59,40 % de votants, 
soit 15 610 suffrages exprimes 
sur 27 856 electeurs. Leur par- 
ticipation, bien qu’inferieure de 
trois points par rapport a 2010, 
demeure la plus elevee com- 
paree a celle des medecins 
(39,92 %), kinesitherapeutes 
(24,08 %) et dentistes (44,4 %). 
Au-dela, I’equilibre des forces et 
I’audience des syndicats en lice 
sont partout sortis bouleverses. 
Dans un contexte de difficultes 




specifiques des grossistes- 
repartiteurs seront, a indique 
Isabelle Adenot, presidente du 
Conseil national de I’Ordre des 
pharmaciens (CNOP) « pris 
en compte dans une version 
ulterieure du portail, en lien 
notamment avec leurs futures 
obligations reglementaires ». 



economiques et de redecoupage 
regional, le scrutin a ete marque 
par la progression des syndicats 
contestataires. Chez les pharma- 
ciens ou trois syndicats etaient 
en competition, le seisme s’est 
traduit par une bipolarisation. 
Appele a renouveler 165 sieges 
(contre 227 precedemment) et, 
sur le plan national, a determi- 
ner la representativite des syn- 
dicats habilites a negocier la 
future convention pharmaceu- 
tique, le scrutin a maintenu la 
Federation des syndicats phar- 
maceutiques de France (FSPF) 
en tete, avec 7 616 suffrages 
exprimes (48,81 %), qui, en tant 
que pilier des accords conven- 
tionnels, a cependant accuse 
une erosion de 10,37 % de son 
electorat. Avec 89 sieges, elle 



Conformement au principe « qui 
regoit un service paie », precise- 
t-elle, le DP-Ruptures est finance 
de deux fagons : « par les labo- 
ratoires exploitants qui utilisent 
le service [...] pour se con former 
a leurs obligations d’information 
des declarants de rupture ; par 
les cotisations ordinates de la 
section B (industrie) de I’Ordre, 
et prochainement de la section C 
(distribution) >>. I 

Alain NOEL 
Notes 

1 Definies en 2012 comme « la rupture 
de disponibilite d’un medicament dans 
le reseau de distribution - pharmacie 
d’officine et PUI [pharmacie a usage 
interieur] - au-dela de 72 heures ». 

2 Article 36 du projet de loi de 
modernisation du systeme de sante 
relatif a la mise en place de mesures 
fortes dans la prevention et la gestion 
des ruptures de produits d’interet 
therapeutiques majeurs. 

3 www.ordre.pharmacien.fr 



dispose de representants dans 
les 1 7 regions mais n’est majori- 
taire que dans 1 2. Presente dans 
14 regions, I’Union des syndi- 
cats de pharmaciens d’officine 
(USPO) fait, a -970 voix pres, 
quasiment jeu egal, voyant son 
ecart avec la FSPF se reduire 
puisqu’il etait, en 2010, de 
-4 405. Recueillant 6 649 voix, 
I’USPO accuse une poussee de 
13,52 %. Un score qui lui octroit 
66 sieges et la presidence de 
cinq regions. Quant a I’Union 
nationale des pharmaciens de 
France (UNPF), elle conserve un 
pied dans 14 regions, mais passe 
nationalement sous la barre des 
1 0 % avec 1 342 voix, et perd 
ainsi sa representativite. I 

Serge BENADERETTE 



Elections aux URPS 

La France officinale sest bipolarisee 
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Sensibilisation 

La pharmacie, un commerce bien different des autres 




© 

L e 11 janvier dernier, I’Ordre 
national des pharmaciens a 
lance une campagne a desti- 
nation du grand public : “On a 
tous une pharmacie dans sa 
vie”. Son objectif : rappeler que 
le medicament n’est pas un pro- 
duit de consommation courante 
et differencier les pharmacies 
des autres reseaux de distri- 
bution. L’Ordre tente ainsi de 
contrer une idee qui peu a peu 



fait son chemin et qui voudrait 
qu’il soit concevable de delivrer 
un medicament hors des phar- 
macies. Or, comme le rappelle 
la campagne, « une pharmacie, 
c’est un lieu de sante de proxi- 
mite ou chaque jour les pharma- 
ciens et leurs equipes conseillent 
et accompagnent la population 
[...] ». Chacun en trouve une, 
au plus proche de son domicile, 
grace a un reseau officinal dense. 
Une campagne d’affichage cou- 
vrant I’ensemble des 22 200 offi- 
cines frangaises a done ete 
lancee. Le dispositif s’appuie ega- 
lement sur la diffusion via internet 
et les reseaux sociaux, mais ega- 
lement au sein des officines qui 
le souhaitent 1 , d’un film qui rap- 
pelle que le medicament est un 
produit de sante qui peut corn- 
porter des risques et dont la dis- 
pensation necessite, de ce fait, 



I’intervention d’un pharmacien 
dans une officine. 

Pour accompagner cette cam- 
pagne, le Comite d’education 
sanitaire et sociale de la phar- 
macie frangaise (Cespharm) 
propose une brochure intitulee 
Pourquoi est-ce important de 
parler avec son pharmacien ?. 
Cet outil permet au public de 
comprendre le role du phar- 
macien dans la securite des 
patients, de percevoir I’enjeu 
du bon usage des traitements 
et repond a des questions fre- 
quemment posees. I 
Elisa DERRIEN 



Notes 

1 En telechargement sur 
www. ordre. pharmacien .fr 

et www.onatousunepharmacie.fr 

2 www.cespharm.fr 



Un frottis tous les trois ans 

Le cancer du col de I'uterus touche 
chaque an nee 3 000 femmes et est a 
I'origine de 1 000 deces. Le frottis cer- 
vico-uterin permet de le depister tres 
tot, et done de le prendre en charge 
efficacement, mais il permet aussi de 
detecter des lesions precancereuses 
et de les traiter avant quel les ne se 
transforment en cancer. II doit etre 
realise tous les trois ans des 25 ans 
et jusqu'a 65 ans. Parce que 40 % 
des femmes ne font pas de frottis 
regulierement, I'lnstitut national 
du cancer (Inca) 1 a choisi de lancer, 
le 22 janvier dernier, une nouvelle 
campagne d'information. Son objec- 
tif est de sensibiliser notamment les 
femmes agees de 45 ans et plus qui 
delaissent peu a peu le depistage du 
cancer du col de I'uterus. L'lnca met 
a la disposition des professionnels 
de sante des outils specifiques leur 
permettant de relayer I'information 
aupresdu public 

E.D. 

1 www.e-cancer.fr 



Education 

Devenir acteur de sa sante : une question de motivation 



x 

A l’occasion du colloque 
“Education a la sante, 
les leviers du changement. 
Aider les Frangais a deve- 
nir acteurs de leur sante tout 
au long de leur vie”, orga- 
nise le 20 novembre 2015, a 
Paris, au Palais Bourbon, par 
I’lnstitut Pasteur de Lille, la 
Fondation Pileje et I’Association 
Cooperation Sante, une ving- 
taine d’intervenants a mis en 
exergue les ressorts du chan- 
gement. En conclusion, cinq 
propositions ont ete faites : 
prendre conscience de I’exis- 
tence de freins et comprendre 
les determinants du comporte- 
ment humain pour adapter les 
actions ; passer de la preven- 
tion (parfois subie) a la promo- 
tion de la sante en rendant le 



patient acteur et partenaire du 
bien vivre a long terme ; delivrer 
des messages de sante posi- 
tifs, prudents et non contra- 
dictors aux families, relais 
indispensables ; faire evoluer 
les pratiques et les mentalites 
des professionnels de sante ; 
reconnaTtre et remunerer les 
actes de prevention et d’edu- 
cation therapeutique. 

Les resultats d’une enquete Ifop- 
Fondation Pileje sur les Frangais 
et la prevention ont egalement 
ete presentes. Si 57 % des per- 
sonnes ont adopte la majority 
des bonnes pratiques, 36 % 
aimeraient les suivre sans y par- 
venir et 7 % y sont refractaires. 
Les femmes et les plus ages sont 
meilleurs eleves en la matiere. 
Deux bonnes pratiques sont 




tres majoritairement suivies par 
les Frangais qui sont 73 % a ne 
pas turner (quand 1 0 % ne cher- 
chent pas a arreter et 10 % n’y 
arrivent pas) et 68 % a mode- 
rer leur consommation d’alcool 
(9 % n’ayant pas I’intention de la 
modifier et 6 % n’y arrivant pas). 
La lutte contre la sedentarite, la 
consommation de cinq fruits et 



legumes par jour et la pratique 
d’une activity physique reguliere 
sont des recommandations bien 
integrees : elles sont suivies par 
28 a 36 % des Frangais, en moti- 
vent 40 a 44 % et sont rejetees 
par moins de 1 0 %. En revanche, 
seuls 42 % des personnes limi- 
tent leur consommation de 
viande rouge ou de charcute- 
rie, 10 % I’envisagent, 29 % s’y 
essaient avec difficulty et 19 % 
s’y refusent. 

La motivation est le principal 
levier du changement. Pour 81 % 
des interroges, un suivi plus 
regulier du medecin favoriserait 
le respect des recommandations 
alors que 64 % plebiscites une 
consultation de prevention impo- 
see par la Securite sociale. I 
E.D. 
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Prevention 

L'elevation de la 

E n 201 1 , le diabete de type 2 
affectait 366 millions de per- 
son nes a travers le monde et Ton 
estime qu’il en touchera 552 mil- 
lions en 2030. Par consequent, il 
est particulierement important de 
prevenir le diabete pour reduire 
les maladies cardiovasculaires 
dont il est responsable. 

La relation entre la pression arte- 
rielle (PA) et le risque de survenue 
de nouveaux cas de diabete est 
imprecise. L’ hypertension arte- 
rielle (HTA) est associee a une 
inflammation chronique et a une 
dysfonction endotheliale qui sont 
toutes deux des mediateurs du 
risque de diabete. II existe done 
un rationnel biologique selon 
lequel une HTA pourrait etre a 
I’origine de nouveaux cas de 
diabete. Cependant, les conclu- 
sions de la trentaine d’etudes de 
cohortes qui se sont penchees 
sur la question ont donne lieu a 
des conclusions divergentes. 



Claude Huriet salue 
par I’Academie de medecine 

Claude Huriet a ete elu membre 
honoris causa de lAcademie de 
medecine, qui salue ainsi I'implica- 
tion du medecin et ancien senateur 
en faveurde 1'evolution de la pratique 
medicale et de la reglementation de 
la recherche clinique. La loi Huriet- 
Serusclat relative a la protection 
des personnes qui se pretent a des 
recherches biomedicales de 1988, 
la loi Huriet relative au respect du 
corps humainde 1994, la loi relative 
au renforcement de la veille sani- 
taire et du controle de la securite 
sanitaire des produits destines a 
I'hommede 1998 et la loi relative a 
I'indemnisation de I'alea medical et 
a la responsabilite medicale de 2002 
sont toutes marquees de son sceau 1 . 

E.D. 

1 www.legifrance.gouv.fr 



pression arterielle augmente le risque de diabete 




C’est ce qui a conduit Emdin etal 
a tenter d’evaluer a leur tour I’asso- 
ciation entre la PA habituelle et le 
risque de survenue d’un diabete. 
Pour ce faire, ils ont identifie, a 
partir des sites de sante presents 
sur internet, une cohorte de 
4,1 millions d’adultes indemnes 
de diabete et d’affections cardio- 
vasculaires. L’analyse de ces 
donnees a ete ensuite completee 
par la meta-analyse des etudes 
prospectives qui s’etaient atta- 
chees a rapporter le risque rela- 
tif de nouveaux cas de diabete 
par unite de PA systolique (PAS). 
Globalement, au sein de la 
cohorte, une augmentation 
de 20 mmHg de la PAS et une 

Virologie 

Des cas de virus 

L es premieres personnes conta- 
minees par le virus Zika ont 
ete identifies en Guyane et en 
Martinique fin 2015. Le virus, qui 
sevit principalement dans I’en- 
semble de la zone intertropicale, 
appartient a la famille des 
Flaviviridae du genre Flavivirus. 

II se transmet d’homme a homme 
par I’intermediaire d’une piqure 
de moustique du genre Aedes, 
dont Aedes aegypti. 

II convient de detruire les larves 
ainsi que les gTtes potentiels de 
reproduction des moustiques 
autour et dans I’habitat en eli- 
minant ou vidant regulierement 
les recipients contenant de I’eau 
stagnante, de porter des vete- 
ments les plus couvrants pos- 
sible, d’utiliser des produits 



elevation de 10 mmHg de la PA 
diastolique (PAD) etaient respec- 
tivement associees a un risque 
plus eleve de survenue d’un 
nouveau diabete de 58 et 52 % 
(hazard ratio [HR] 1 ,58 ; interval le 
de confiance [1C] 95 % [1 ,56 a 
1,59] et HR 1,52; 1C 95% [1,51 
a 1 ,54]). 

L’ association entre une elevation 
> 20 mmHg de la PAS et la surve- 
nue d’un nouveau diabete perdait 
de sa puissance avec I’avan- 
cee en age et I’augmentation de 
I’indice de masse corporelle. 

Ces estimations sont restees 
valides mime apres exclusion 
des sujets qui s’etaient vus pres- 
erve un traitement antihyperten- 
seur ou hypolipidemiant. 

La meta-analyse a porte sur 
30 etudes regroupant, au total, 
285 664 participants chez les- 
quels sont survenus 1 7 388 nou- 
veaux cas de diabete. II apparaTt 
que pour une elevation de PAS 



repulsifs adaptes et d’installer 
des moustiquaires (notamment 
sur les berceaux et poussettes), 
des diffuseurs electriques, etc. 
L’Aedes a une activite principa- 
lement diurne avec une recru- 
descence le matin et en fin de 
journee, ce qui impose de se 
proteger egalement la journee. 
Les symptomes, quand ils sont 
presents, sont de type grippal le 
plus souvent (fievre, maux de tete 
et courbatures), auxquels s’ajou- 
tent, dans les trois a 12 jours qui 
suivent la piqure, des eruptions 
cutanees. Le Zika peut egalement 
se manifester par une conjoncti- 
vite ou une douleur derriere les 
yeux, ainsi que par un cedeme des 
mains et/ou des pieds. Des com- 
plications neurologiques, dont le 



> 20 mmHg a la PAS habituelle, 
le risque relatif de survenue d’un 
nouveau cas de diabete est de 
1 ,77 (1 ,53 a 2,05). 

Cette etude montre que les 
sujets qui ont une PA elevee ont 
un risque accru de voir s’instal- 
ler un diabete de novo. La puis- 
sance de (’association a diminue 
avec I’avancee en age et (’aug- 
mentation de I’indice de masse 
corporelle (IMC). 

Des recherches ulterieures 
permettront de determiner si 
le risque observe est ou non 
modifiable. I 
Robert HAIAT 
© www.jim. fr 

Source 

Emdin CA Anderson SG, 

Woodward M, Rahimi K. Usual Blood 
Pressure and Risk of New-Onset 
Diabetes Evidence From 4.1 million 
Adults and a Meta-Analysis of 
Prospective Studies. J Am Coll 
Cardiol. 2015; 66: 1552-62. 



syndrome de Guillain-Barre, ont 
ete decrites. Le lien entre le virus 
et des malformations congenitales 
est egalement suspecte, ce qui 
amene a conseiller aux femmes 
enceintes residant ou sejournant 
dans des zones ou il est present 
de consulter leur medecin. 

Le traitement repose sur (’utilisa- 
tion d’antalgiques du type para- 
cetamol ((’utilisation d’aspirine 
est deconseillee en raison des 
risques de saignement). II est 
egalement recommande aux 
patients de boire beaucoup pour 
eviter la deshydratation. I 

E.D. 

Source 

Ministere des Affaires sociales, 
de la Sante et des Droits des femmes, 
www. sante . g o u v. f r 



Zika en Guyane et Martinique 
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Les conseils 
du pharmacien 
en homeopathie, 
phytotherapie, 
aromatherapie, 
nutritherapie 




Deborah Ferey 
Maloine, 2015, 312 pages 
Cet ouvrage permet de proposer une 
solution naturelle et efficace a tous les 
problemes de sante benins rencontres 
a I’officine. II est destine a I’ensemble 
de I’equipe officinale : pharmaciens, 
preparateurs en pharmacie et etudiants. 
Classes par ordre alphabetique, 
74 conseils sont traites sous forme 
de fiches claires et synthetiques 
abordant les points suivants : defi- 
nition ; signes cliniques ; necessity 
d’une consultation medicale ; conseil 
complet avec differentes alternatives 
therapeutiques : homeopathie, phyto- 
therapie, aromatherapie et nutri- 
therapie ; conseils preventifs et regies 
hygienodietetiques. 

Le beau livre de la biologie 
De I'origine de la vie 
a la genomique 




Michael C. Gerald 
Dunod, 2015, 528 pages 
Cet ouvrage presente 250 grandes 
aventures de I’histoire du vivant et des 
decouvertes en biologie, de LUCA, pre- 
mier ancetre commun, au sequengage 
du genome humain. Chaque etape est 
illustree par une iconographie de qua- 
lity. Les plus grands savants sont pre- 
sents : Charles Darwin, Louis Pasteur, 
Gregor Mendel... 



L'homme microbiotique 



PATRICE DEBRE 

L'HOMME 

MICROBIOTIQUE 




A Les secrets 
Z?.«s\de I'intestin 



Patrice Debre 
Odile Jacob, 201 5, 288 pages 
Pour Patrice Debre, professeur 
d’immunologie a I’universite Pierre- 
et-Marie-Curie-Paris-VI, le microbiote 
est I’une des plus fascinantes enigmes 
du vivant. Pour lui, « tenter d’en reveler 
quelques-uns des aspects, c’est entrer 
au cceur du mystere, c’est devoiler que 
I’homme n ’est pas seul mais qu’il doit 
aux multitudes de bacteries, qui vivent 
pour lui et avec lui, d’ avoir franchi les 
milliards d’annees qui le separent de 
leur premiere rencontre. Au-dela, ily a, 
pour celui qui observe, I’ extraordinaire 
aventure du system e immunitaire, qui 
apprend par les micro-organismes 
qu’il to I ere a resister a ceux qui lui 
sontdangereux». 

Qui decide de ma vie 
et de ma mort ? 

25 questions de bioethique 

qi dctecld e. 

de map le & 

de ma mor t? 

laur eat deg os 




Laurent Degos 
Le Pommier, 2015, 96 pages 
Qui decide de ma vie et de ma mort ? 
A partir de quel moment I’embryon est- 
il considere comme une personne ? 
Peut-on autoriser les meres porteuses 
pour un membre de sa famille, un 
proche, un inconnu ? Le personnel soi- 
gnant, dont le travail est de sauver la 
vie de tous, peut-il aider un patient a 
mourir ? Le don d’organes doit-il res- 
ter anonyme ? La famille du defunt 
n’a-t-elle pas le droit de savoir chez 
qui vivent les organes du disparu ? Ces 
questions soulevent de vives reactions, 



meme s’il est difficile de se faire une 
opinion precise sur ces sujets tres 
complexes. Peut-on elaborer des lois 
generates pour tous ces cas parti- 
culars ? Sans jamais porter de juge- 
ment ni imposer son opinion, Laurent 
Degos nous apporte des elements de 
reponses, en documentant chacune des 
problematiques avec son experience 
de soignant et son regard humaniste. 
Organisees autour de trois themes 
(le debut de la vie, la fin de la vie, 
I’appartenance du corps), ces 25 ques- 
tions/reponses donnent des cles pour 
apprehender ce sujet fondamental. 

Le guide : 

preparations orales 
liquides en pediatrie 

Joel Schlatter 

Lavoisier - Medecine Sciences, 2015, 
501 pages 




Ce guide, au format pratique, apporte, 
tant aux pharmaciens hospitaliers 
qu’aux pediatres, des donnees leur 
permettant de concevoir au mieux les 
preparations de medicaments desti- 
nes aux enfants et done de faire face 
au manque de medicaments speci- 
fiques a la population pediatrique. 
Cet ouvrage presente ainsi plus de 
90 monographies de principes actifs. 
Chaque monographie detaille les indi- 
cations AMM (autorisation de mise sur 
le marche) et hors AMM, et les poso- 
logies pediatriques, les proprietes 
physico-chimiques du principe actif, 
et pres de 200 formulations orales 
liquides (composition, preparation, 
conservation, stability). Ces informa- 
tions s’appuient sur des publications 
scientifiques. 

Joel Schlatter est pharmacien hospi- 
talier a I’Hopital Jean-Verdier - APHP, 
Hopitaux universitaires de Paris Seine- 
Saint-Denis (93). 



agenda 

Campagne Mars bleu 
Mars 201 6, Paris et en regions 
Mobilisation en faveur du depistage 
du cancer colorectal organisee par 
I’lnstitut national du cancer (INCa). 
Rens. i www.e-cancer.fr 

Colloque maladies 

cardiovasculaires 

chez les femmes 

10 mars 201 6, Paris 

Journee de sensibilisation et 

de reflexion a destination des acteurs 

de sante et du grand public. 

Rens www.cngof.fr/colloques-congres 

Une Jonquille pour Curie 
Du 1 5 au 20 mars 201 6, 

Paris et en regions 
Semaine de mobilisation solidaire 
contre le cancer organisee 
par I’lnstitut Curie. 

Vente de jonquilles, animations 
diverses et possibility de faire un don 
par telephone au 3220 (service ouvert 
debut mars). 

Nouveautes 201 6 : une application 
mobile pour suivre son activity 
physique et un dispositif inedit, 
le Jonquillometre, qui permet de 
transformer son energie en dons 
au profit de la recherche. 

Rens, : www.unejonquillepourcurie.fr 

Congres SFD 
Du 22 au 25 mars 201 6, Lyon 
Congres 201 6 de la Society 
francophone du diabete. 

Rens, : www.congres-sfd.com 

Dietecom - Les Joumees 
de nutrition pratique 
24 et 25 mars 2016, Paris 
Rens, : www.dietecom.com 

Parcours du cceur 
2et3avril2016 
Manifestation organisee par la 
Federation frangaise de cardiologie 
(FFC), en faveur de la promotion de 
I’activite physique comme moyen 
efficace de prevention des maladies 
cardiovasculaires. 

Rens. : www.fedecardio.org 

Pharmagora Plus 

2 et 3 avril 201 6, Paris Expo 

Porte de Versailles 

Rens. : www.pharmagoraplus.com 
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actualites 

produits 



Medicaments 

Nouveaux medicaments 

Liptruzet® 

Premiere association 
fixe dezetimibe et 
d'atorvastatine dans la prise 
en charge des dyslipidemies. 
Liptruzet® est une nouvelle associa- 
tion fixe de deux hypolypemiants : 
I’atorvastatine, inhibiteur de I’hydroxy- 
methy I g I utary I - CoA reductase (HMG- 
CoA reductase), et I’ezetimibe, inhibiteur 
de I ’absorption intestinale du choleste- 
rol. Ce nouveau medicament est indique 
dans la prise en charge des hyper- 
cholesterolemies primaires ou des dys- 
lipidemies mixtes lorsque I’utilisation 
d’une association est appropriee chez 
les patients non controles par une sta- 
tine seule, mais aussi chez les patients 
recevant deja une statine et I’ezetimibe. 
II peut etre aussi employe comme trai- 
tement adjuvant au regime de I’hyper- 
cholesterolemie familiale homozygote 
de I’adulte. Lipruzet® est un comprime 
devant etre pris le soir au moins deux 
heures avant ou quatre heures apres un 
traitement par colestyramine. II existe 
une contre-indication entre ce medica- 
ment et I’acide fusidique par majoration 
du risque de rhabdomyolyse. De meme, 
la consommation de jus de pample- 
mousse est deconseillee sous Lipruzet® 



et un dosage de la creatine phospho- 
kinase (CPK) doit etre realise, notam- 
ment a I’initiation du traitement. 
Laboratoire : MSD France. 

Liste I - Remboursement : 65 %. 
Presentations : 

• Liptruzet® 10 mg/10 mg, corn- 
prime pellicule, boite de 30 compri- 
mes (CIP : 3400928004895), boite de 
90 comprimes (CIP : 3400928004956) ; 

• Liptruzet® 10 mg/20 mg, corn- 
prime pellicule, boite de 30 compri- 
mes (CIP : 3400928005328), boite de 
90 comprimes (CIP : 3400928005496) ; 

• Liptruzet® 10 mg/40 mg, corn- 
prime pellicule, boite de 30 compri- 
mes (CIP : 3400928005557), boite de 
90 comprimes (CIP : 3400928005618) ; 

• Liptruzet® 10 mg/80 mg, corn- 
prime pellicule, boite de 30 compri- 
mes (CIP : 3400928005786), boite de 
90 comprimes (CIP : 3400928005847). 
Service medical rendu (SMR) : 
important. 

Amelioration du SMR (ASMR) : 
inexistant- V. 

Modifications des 
conditions de delivrance, 
de remboursement 
et/ou de statut 

Ketocal® 4/1 
Disponible dans 
les pharmacies de ville. 

Ketocal® 4/1, poudre pour nutri- 
tion orale et enterale, est desormais 



disponible en ville a un taux de rem- 
boursement de 60 % par I’Assu- 
rance maladie. II s’agit d’un aliment 
dietetique indique dans le traitement 
nutritionnel des patients de plus 
d’1 an lorsqu’un regime cetogene 
est initie dans le cadre de la prise en 
charge therapeutique d’une epilepsie 
grave, rebelle et resistante aux trai- 
tements medicamenteux. Ketocal® 
presente un ratio lipides/glucides 
+ proteines de 4 pour 1 propre a la 
production de corps cetogenes assi- 
milates par le cerveau. II est neces- 
saire que la prescription initiale et le 
renouvellement soient effectues par 
un specialiste hospitalier, neurologue 
ou neuropediatre. 

Informations 

Nivolumab® 

Approbation de la FDA 
dans le carcinome renal 
avance. 

Nivolumab®, anticorps monoclonal de 
type immunoglobuline G4, obtient 
I’approbation de la Food and Drug 
Administration (FDA) dans le carci- 
nome renal avance chez des patients 
traites prealablement par un anti- 
angiogenique. Dans son utilisa- 
tion intraveineuse, il presente une 
meilleure survie globale comparati- 
vement au traitement de reference, 
un anti-angiogenique (everolimus). 
Nivolumab® constitue le premier inhi- 
biteur PD-1 (Programmed death-1), 
c’est-a-dire agissant en ciblant le 
systeme immunitaire via le point de 
controle immunitaire PD-1. 

Dengvaxia® 

Le vaccin contre la dengue 
autorise au Mexique. 

Dengvaxia®, vaccin tetravalent contre 
les quatre serotypes du virus de la den- 
gue commercialise par Sanofi Pasteur, 
vient d’obtenir son autorisation de 
mise sur le marche (AMM) au Mexique. 
II est indique chez les personnes agees 
de 9 a 45 ans vivant dans les zones 
endemiques. Son schema d’adminis- 
tration est de trois doses reparties a 
six mois d’intervalle. Des demandes 



d’AMM vont desormais etre depo- 
sees, notamment aux Etats-Unis et 
en Europe. 

Conseils/ 

medication 

familiale 

Smecta® fraise 
et Smectalia® stick 
Deux nouveaux 
antidiarrheiques. 

Le laboratoire Ipsen Pharma developpe 
sa gamme conseil antidiarrheique 
avec Smecta® fraise et Smectalia® 
stick, indiques dans la diarrhee 
aigue mais egalement dans le trai- 
tement symptomatique de la diar- 
rhee chronique et des douleurs liees 
aux affections cesogastroduodenales 
et coliques. Smectalia® stick est une 
solution buvable prete a I’emploi 
specifiquement indiquee chez I’adulte 
et I’enfant de plus de 1 5 ans. A I’arome 
caramel/cacao, il peut se prendre pur 
ou delaye dans un peu d’eau. La poso- 
logie est d’un sachet a renouveler 
apres chaque selle non moulee sans 
depasser la prise de six sticks par 
jour. Smecta® fraise est une poudre a 
I’arome fraise dediee au nourrisson et 
a I’enfant. En cas de diarrhee aigue, sa 
posologie est de deux sachets par jour 
pendant trois jours, puis d’un sachet 
par jour en chronique chez I’enfant de 
moins d’1 an, et de quatre sachets par 
jour pendant trois jours, puis de deux 
sachets par jour si besoin en chronique 
chez I’enfant de plus d’1 an. II est 
important de preciser que pour ces 
deux nouvelles specialties, il convient 
d’espacer la prise de tout autre medi- 
cament d’au moins deux heures. 
Laboratoire : Ipsen Pharma. 

Non liste - non rembourse. 
Presentations : 

• Smectalia® suspension buvable 

en sachet, boite de 12 sticks de 1 0 g, 
ACL 3000787; 

• Smecta® fraise, poudre pour 
suspension buvable en sachets, boite 
de 12 sachets, ACL 3400930007907. 



1 Nouveaux groupes generiques inscrits au Repertoire officiel I 


Princeps 


Molecule(s) ou associations de principes actifs 


Krenosin® 6 mg/2 mL, 
solution injectable 


Adenosine 6 mg/2 mL, solution injectable 


Endoxan® 500 mg - 1 000 mg, 
poudre pour solution injectable 


Cyclophosphamide 500 mg - 1 000 mg, poudre 
pour solution injectable 


Cymbalta® 30 mg - 60 mg, 
gelule gastroresistante 


Duloxetine 30 mg - 60 mg, gelule 
gastroresistante 


Relpax®20 mg -40 mg, 
comprime pellicule 


Eletriptan 20 mg - 40 mg, comprime pellicule 


Arcoxia® 30 mg - 60 mg - 90 mg - 
120 mg, comprime pellicule 


Etoricoxib 30 mg - 60 mg - 90 mg - 1 20 mg, 
comprime pellicule 


Zyvoxid® 2 mg/mL, 
solution pour perfusion 


Linezolide 2 mg/mL, solution pour perfusion 


Kaletra® 1 00/25 mg - 200/50 mg, 
comprime pellicule 


Lopinavir/Ritonavir 100/25 mg - 200/50 mg, 
comprime pellicule 


Lyrica® 225 mg, gelule 


Pregabaline 225 mg, gelule 


Exelon® 4,6 mg/24 heures - 
9,5 mg/24 heures, dispositif 
transdermique 


Rivastigmine 4,6 mg/24 heures - 

9,5 mg/24 heures, dispositif transdermique 


Vfend® 200 ml, poudre pour solution 
pour perfusion 


Voriconazole 200 mg, poudre pour solution 
pour perfusion 
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Pediakid® gummies 
multivitamines 
Vitamines pratiques et 
ludiques pour les enfants. 

Les laboratoires Ineldea ont mis au 
point un complement alimentaire des- 
tine a I’enfant des I’age de 3 ans : 
Pediakid® gummies multivitamines. 
Sa formule associe 14 vitamines et 
mineraux (A, C, E, K, B 2 , B 3 , B 5 , B 6 , B 8 , 
B g , B 12 , selenium et zinc) qui contribuent 
a reduire la fatigue et a soutenir le fonc- 
tionnement immunitaire. II se compose 
d’un extrait brevete de 22 fruits et 
legumes (Oxxynea®), dont les apports 
sont souvent insuffisants dans I’ali- 
mentation pediatrique. Aux aromes 
naturels d’orange et de cerise, ce com- 
plement alimentaire depourvu de gela- 
tine animale, de gluten, de lactose et 
de conservateur se presente sous une 
forme pratique et ludique (petits our- 
sons gelifies). La posologie recomman- 
dee est d’une a trois gommes par jour 
pour I’enfant de 3 a 6 ans et de quatre a 
six gommes par jour entre 7 et 12 ans. 
Laboratoire: Ineldea. 

Non liste - non rembourse. 
Presentation : Pediakid gummies 
multivitamines, pilulier de 60 oursons, 
ACL, prix de vente conseille 8,50 €. 



Parapharmacie 



Avene Tolerance extreme® 
Nouvellegamme 
cosmetique sterile. 




Les laboratoires dermatologiques 
Avene ont developpe la gamme Avene 
Tolerance extreme®, des soins permet- 
tant de preserver au mieux le microbiote 
de la peau, done son bon equilibre, et qui 
beneficient de la technology cosmetique 
sterile. Ms sont done exempts de conser- 
vateurs, tensioactifs, parfums mais ega- 
lement de regulateurs de pH. L’emploi de 
sept ingredients maximum necessaires a 
une hydratation optimale est admis sans 



que cela ne perturbe la peau. Ces ingre- 
dients dits physio-compatibles, e’est-a- 
dire physiologiquement proches de la 
composition de la peau, sont represen- 
ts par I’eau thermale d’Avene, la glyce- 
rine, un agent hydratantfixant I’eau dans 
la peau et des emollients (triglycerides, 
squalane, beurre de karite, huile de car- 
thame) apportant a la fois un contort 
et une protection a la peau. Enfin, la 
gamme Tolerance extreme® devoile une 
texture physio-fine reproduisant le film 
hydrolipidique cutane. 

Cette gamme hydratante comprend 
quatre soins : le lait nettoyant, soin net- 
toyant et demaquillant douceur grace a 
Taction des microgouttelettes de lipides ; 
I’emulsion, pourvue d’une texture lac- 
tee fraiche enrichie en eau thermale 
d’Avene, adaptee aux peaux normales 
a mixtes ; la creme, developpee pour les 
peaux necessitant davantage de contort 
tout en ne laissant pas de fini gras ; enfin, 
le masque, un soin apaisant et hydra- 
tant intense s’appliquant sur le visage 
en couche epaisse pendant 5 minutes. 
Laboratoire : Avene. 

Non liste - non rembourse. 
Presentations : 

• Avene Tolerance extreme® Lait 
nettoyant, tube 200 mL, ACL, prix de 
vente conseille 16,10 €: 

• Avene Tolerance extreme® Emulsion, 
tube 50 mL, ACL, prix de vente 
conseille 17,50 €; 

• Avene Tolerance extreme® Creme, 
tube 50 mL, ACL, prix de vente 
conseille 1 7,50 € ; 

• Avene Tolerance extreme® Masque, 
tube 50 mL, ACL, prix de vente 
conseille 17,80 €. 

Rene Furterer Lumicia® 
Une gamme revelatrice 
de lumiere pour le cheveu. 

Le laboratoire Rene Furterer a lance la 
gamme Lumicia® 
qui apporte de la 
brillance au che- 
veu, en favorisant 
une diffusion opti- | 
male de la lumiere 
tout au long de la fibre, mais facilite ega- 
lement le demelage. Sa formule, depour- 
vue de silicone, se compose d’alcoolat 
de Fioravanti, un macerat de 1 1 plantes 




resserrant les ecailles du cheveu tout 
en prevenant le depot de particules et 
facilitant le demelage ; vinaigre d’ace- 
rola, riche en vitamine C et en acides 
de fruits, lissant les ecailles du cheveu 
grace a son pH acide tout en neutralisant 
le calcaire ; vitamine B 5 , la “vitamine du 
cheveu” qui lui apporte douceur et sou- 
plesse. Cette nouvelle gamme associe 
trois soins : un shampoing, a la texture 
mousse aerienne reflechissant particu- 
lierement la lumiere ; un baume deme- 
lant, hydratant, illuminant la chevelure, 
s’appliquant apres le shampoing sur 
cheveux essores et se ringant abondam- 
ment ; enfin, le vinaigre de brillance, qui 
constitue la derniere etape du rituel de 
lumiere. 

Laboratoire : Rene Furterer. 

Non liste - non rembourse. 
Presentations : 

• Rene Furterer Lumicia® shampoing, 
tube 200 mL, ACL 3282 770 073904, 
EAN 34013 60005754, prix de vente 
conseille 10,50 € ; 

• Rene Furterer Lumicia® baume, 
tube 150mL, ACL 3282 770 073942, 
EAN 34013 60005785, prix de vente 
conseille 14,40€; 

• Rene Furterer Lumicia® vinaigre de 
brillance, spray 150 mL, ACL 3282 
770 073 959, EAN 34013 6000 5792, 
prix de vente conseille 16,25 €. 



Elancyl Slim Design® 
Complexe anticapitons. 

Elancyl Slim Design® est 
un nouveau produit min- 
ceur presentant une asso- 
ciation unique du complexe 
cafeine 3D, qui s’attaque a g n 
la rigidification des tissus @ 
et garantit ainsi un lissage visible des 
capitons. Ce complexe associe trois 
actifs : le lierre, qui renforce I’elasticite 
et la fermete de la peau ; la cafeine, 
qui destocke les lipides ; le salacia, 
qui agit contre la rigidification du tissu 
conjonctif. II est ainsi admis qu’Elan- 
cyl Slim Design® agit en trois dimen- 
sions puisqu’il cumule une activite de 
destockage des lipides, de drainage des 
tissus mais aussi de de-rigidification 
des fibres peri -adipocytai res. II convient 
d’utiliser ce produit le matin selon une 
methode de massage appropriee : il 



s’applique apres la douche sur une 
peau seche ; il faut ensuite remon- 
ter de part et d’autre de la cuisse en 
imprimant des pressions simultanees 
appuyees, rapides et rythmees ; enfin, 
il est preconise d’effectuer un pincer- 
rouler vertical et/ou transversal sur les 
zones a traiter. 

Laboratoire : Elancyl Laboratoire. 
Non liste - non rembourse. 
Presentation : Elancyl Slim Design®, 
flacon 200 mL, ACL 3401 360002 166. 

Modi lac Expert® 

Mon 1 er dessert sans lait 
Un dessert pour les 
nourrissons allergiques. 




Le laboratoire Modilac a developpe 
un dessert gourmand sans lait dedie 
aux nourrissons allergiques aux pro- 
teines de lait de vache. II s’agit d’un 
dessert formule a base de proteines de 
riz hydrolysees, e’est-a-dire exempt de 
proteines de lait de vache mais aussi 
depourvu de lactose et de gluten. 
Adapte des I’age de 6 mois et jusqu’a 
3 ans, Modilac Expert® Mon 1 er des- 
sert sans lait, saveur cacao ou vanille, 
s’integre progressivement a I’alimen- 
tation de I’enfant. II convient de melan- 
ger un sachet de preparation dans 
90 mL d’eau avant de laisser reposer 
3 minutes. 

Laboratoire: Modilac. 

Non liste - non rembourse. 
Presentations : 

• Modilac Expert® Mon 1 er dessert 
sans lait saveur cacao, boite 

de 12 sachets, ACL 6004701, 

EAN 357 273 1 20 0778, prix de vente 
conseille 8 €; 

• Modilac Expert® Mon 1 er dessert 
sans lait saveur vanille, boite 
del 2 sachets, ACL 6004705, 

EAN 357 273 1 20 0761, prix de vente 
conseille 8 €. 



par Typhaine ROBERT 

Pharmacien, Chateaulin (29) 
typhaine. robert@hotmail. fr 
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questions de comptoir 



On vous demande, sachez repondre 



C 



ette rubrique, “questions de comptoir”, est 
congue pour vous apporter des elements de 
reponse eclairee face aux multiples questions 



que vous posent quotidiennement vos patients au 
comptoir de I’officine, dans le vaste domaine de la 
sante. 



Traitement de substitution aux opiaces 



Mon compagnon est traite par du Subutex®. 
Pourra-t-il un jour arreter ce traitement ? 

♦ La reponse du pharmacien 

La prescription d’un medicament de 
substitution confirme le diagnostic d’une 
dependance majeure aux opiaces, sou- 
vent a I’heroTne. Cette addiction est une 
maladie chronique avec des consequences 
deleteres sur le plan physique, psycholo- 
gique et social. L’instauration de la substitution 
permet de limiter les degats lies a la consomma- 
tion de la drogue et de rendre plus supportable la 
dependance. Cette strategie therapeutique medi- 
camenteuse est fondee sur I’administration d’une 



®. _ substanct 

■ dosage 
similaire 

x " 



substance - methadone ou buprenorphine haut 
- dont I’activite pharmacologique est 
a celle du produit addictif sans toutefois 
generer de syndrome de manque, 
de defonce ou d’euphorie. Ce trai- 
tement doit s’inscrire dans une prise 
en charge globale medico-psycho- 
sociale basee sur des strategies de soins 
personnalises a court, moyen ou long terme. 
Un arret ne pourra etre envisage qu’apres une eva- 
luation rigoureuse de la volonte du patient a affronter 
sa dependance et des objectifs du traitement de 
substitution, a savoir une amelioration notable et 
durable de la sante du patient et de sa qualite de vie. 



Therapie cognitive comportementale 



J'essaye d'arreter de fumer en utilisant des patchs de 
nicotine mais c est difficile car je suis anxieux. 
Mon medecin m'a conseille de faire une therapie 
cognitive comportementale. Qu'en pensez'vous ? 

♦ La reponse du pharmacien 
Les solutions pour arreter de fumer sont i 
breuses : traitements de substitution nicotinique, 
cigarette electronique, medecines 
douces. . . Mais la reussite du sevrage 
depend de la motivation, du choix et 
de I’adhesion a la methode proposee 
ainsi qu’a la prise en charge des eventuelles 
comorbidites associees (anxiete, depression...). 
Faire appel a plusieurs techniques multiplie les 
chances de reussite et previent les rechutes. 

Les therapies cognitives comportementales (TCC) 
represented un outil therapeutique de choix, 



nsez-vous? tible 
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efficace dans la prise en charge des addictions avec 
ou sans substances. Les TCC aident la personne 
a faire face au craving, qui designe I’envie irresis- 
tible et urgente de consommer une substance ou 
de repeter un comportement addictif. Ce besoin 
imperieux est declenche par un stimulus lie a 
la substance ou au comportement. Les TCC 
sont des techniques d’exposition : le patient, 
confronts a des situations de consommation, 
travaille sur ses ressentis afin d’apprendre 
a developper des strategies pour y faire face. 
Au fil des seances, il pergoit que son envie de 
consommer est liee a un ensemble de pheno- 
menes internes situationnels qu’il peut identifier et 
controler. La mise en place de strategies alternatives 
a la consommation permet une diminution notable 
des envies d’usage. 
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questions de comptoir 




Depistage 



Pouvez-vous m'expliquer la signification des termes 
TrodVIHetVHC? 

♦ La reponse du pharmacien 

Les Trod sont des tests rapides d’orientation 
diagnostique utilises dans une strategic de 
depistage rapide de virus responsables de 
maladies graves comme I’hepatite C (virus 
de I’hepatite C [VHC]) ou le sida (virus de 
I’immunodeficience humaine [VI H]). Ce sont 
des tests unitaires lisibles par I’utilisateur et 
facilement realisables, donnant un resultat 
dans un delai de 5 a 30 minutes. Ils peuvent 
etre effectues sur des prelevements de sang, 
de salive, de plasma ou de serum en fonction de 
la ou des matrices recommandees par le fabricant. 
En cas de resultat positif, il est necessaire de reali- 
ser une serologie en laboratoire (test Elisa) afin de 
confirmer la contamination. L’utilisation des Trod 
s’integre dans une demarche de sante publique ; 



elle permet de depister davantage de personnes, de 
traiter precocement avec des therapies efficaces et 
de reduire le reservoir de virus. Ces tests s’adressent 
en priority a une population eloignee des structures 
de depistage ou a une population dite “a risques 
de contamination”. Les autotests de depis- 
tage du VIH (Advih) sont desormais dispo- 
nibles en pharmacie de ville et leur 
dispensation doit s’accompagner 
de recommandations particulieres. 
Les Trod peuvent egalement etre 
utilises par des professionnels de sante 
impliques dans des reseaux de soins ou de 
programmes de reduction des risques ou encore 
au sein dissociations de lutte contre le sida, dans 
les permanences d’acces aux soins de sante (Pass) 
et dans les centres d’accueil et d’accompagnement 
a la reduction des risques pour usagers de drogues 
(Caarud). 





Binge drinking 

Je pense que mon fils, adolescent, pratique le binge 
drinking. Comment lui faire comprendre que cela est 
dangereux? 

♦ La reponse du pharmacien 

Le binge drinking consiste a ingerer rapidement 
une quantity importante d’alcool. Cette conduite 
d’alcoolisation massive, adoptee par un grand 
nombre d’adolescents, peut se reveler tres dan- 
gereuse pour leur sante. Une consom- 
mation excessive d’alcool provoque 
des nausees, des vomissements, de la 
somnolence, de I’endormissement, avec 
des risques majeurs d’etouffement et de coma 
ethylique. L’intoxication aigue a I’alcool induit ega- 
lement des troubles neuropsychiques (troubles de 
I’equilibre et de la memoire, confusion, agitation, 



agressivite...) ainsi que la perte de tout controle, 
responsable d’accidents, digressions sexuelles ou 
physiques, et de suicides. La vulnerability de I’ado- 
lescent aux effets deleteres des substances psy- 
choactives (alcool, tabac. . .) est liee a I’immaturation 
de son cortex prefrontal (zone du cerveau traitant 
les informations avec prise de decision), la 
fin de la maturation s’achevant vers 25 ans. 
La precocite des consommations induit des 
alterations neurobiologiques qui conduisent 
a I’age adulte vers la dependance, avec une 
grande difficulty a controler ses envies de 
consommer. L’entourage de I’adolescent 
(parents, professionnels de sante, intervenants 
en milieu scolaire et universitaire. . .) doit se mobiliser 
pour informer. 




Declaration de liens d’interets 
L’auteur declare ne pas avoir 
de liens d’interets. 
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Modification d'un traitement 
contre I'osteoporose 



Une patiente de 67 ans, traitee depuis trois ans par bisphosphonate suite a une fracture 
du poignet et la decouverte d’une osteoporose pathologique, presente des tassements 
vertebraux. Une modification de son traitement s’impose. 

© 201 5 Publie par Elsevier Masson SAS 

Mots cles - acide alendronique ; calcium ; cholecalciferol ; osteoporose ; teriparatide 

Modification ofa treatment for osteoporosis. A 67-year-old patient, treated for three years 
with bisphosphonate following a wrist fracture and the discovery of pathological osteoporosis, 
is presenting vertebral collapse. A modification of her treatment is required. 

© 201 5 Published by Elsevier Masson SAS 
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L f osteoporose est la plus fre- 
quente des osteopathies 
metaboliques. Elle est carac- 
terisee par une faible masse osseuse 
et une alteration de I ’architecture de 
I’os. Cette fragility osseuse peut etre 
a I’origine de fractures. 
L’osteoporose primitive (senile, 
post-menopausique) se distingue 
de I’osteoporose secondaire (mala- 
dies endocriniennes, medicaments, 
toxiques. . .). Les facteurs de risque 
clinique d’osteoporose sont I’age, 
un faible indice de masse corporelle 
(IMC), un antecedent de fracture de 
fragility (hanche, poignet, vertebre) ou 
un antecedent parental de fracture de 
hanche, la prise de glucocorticoides, 
le tabagisme et la consommation 
d’alcool > 3 verres/jour. Les causes 
d’osteoporose secondaire sont 
notamment la polyarthrite rhumatoide, 
la maladie de Crohn, I’hypogonadisme 
non traite, une immobilisation prolon- 
gee, un diabetedetype 1 , des troubles 
thyroidiens, une bronchopneumo- 
pathie chronique obstructive et une 
transplantation d’organe. 
L’osteoporose est la plupart du 
temps asymptomatique mais 
peut se manifester par des tasse- 
ments vertebraux ou des fractures 
consecutives a un traumatisme 
mineur (extremite inferieure du 



radius ou superieure du femur). 

Le medecin doit eliminer un 
diagnostic differential (hyper- 
parathyroidie, osteomalacie, 
hemochromatose) et confirmer le 
diagnostic. C’est ce que permet 
I’osteodensitometrie qui mesure la 
densite minerale osseuse (DMO) 
generalement sur deux sites : le 
rachis lombaire et la hanche (col 
du femur). La DMO (g/cm 2 ) indi- 
viduelle est ensuite comparee a la 
DMO moyenne d’une population 
d’adultes jeunes. La difference, 
appelee le T-score, exprimee en 
nombre d’ecart-type (ET), definit 



I’atteinte : > -1 ET : normal ; entre -1 
et -2,5 ET : osteopenie ; < -2,5 ET : 
osteoporose ; < -2,5 ET et presence 
d’une ou plusieurs fractures : osteo- 
porose severe. 

Profil et historique 
de la patiente 

Madame D. ne presente pas d’ante- 
cedents particuliers. Ilya trois ans, 
elle a eu une fracture du poignet 
qui a necessity un traitement par 
Fosamax® 70 une fois par semaine. 
La patiente a neanmoins presente 
deux tassements vertebraux. 
Le rhumatologue a done decide de 
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Figure 1. Traitement anti-osteoporotique. 

changer la strategie therapeutique en 
introduisant Forsteo® pour une duree 
de deux ans. Madame D. est tres 
inquiete a I’idee de realiser elle-meme 
ses injections. 

Recevabilite 
de I'ordonnance 

L’ordonnance emaned’un medecin 
specialiste en rhumatologie. Datee, 
signee et renouvelable pour six 
mois, elle est recevable (figure 1). 

Questions prealables 

« Prenez-vous d’autres traitements 
(meme en automedication) ? » 
Reponse : « Non, pas en ce moment. 
J’arrete tout le reste etj’essaie cela. » 

Analyse du traitement 

♦ Forsteo® : le teriparatide repre- 
sente la sequence active de la 
parathormone humaine endogene. 
La parathormone (PTH), hormone 
endogene de 84 acides amines, est 
le principal regulateur du metabo- 
lisme phosphocalcique au niveau 
osseux et renal. La PTH stimule la 
formation osseuse par effet direct 
sur les cellules qui en sont respon- 



sables (osteoblastes), augmentant 
indirectement I’absorption intesti- 
nale et la reabsorption tubulaire du 
calcium, ainsi que I’excretion renale 
du phosphate. 

• Ideos® : le calcium associe au 
cholecalciferol est prescrit pour 
contrecarrer I’osteoporose installee. 

Effets indesirables 

> Forsteo® : troubles digestifs, 
musculaires et cardiovasculaires ; 
reactions au point d’injection. 

• Ideos® : hypercalciurie. 

Signesd'alerte 

Une orientation de la patiente chez 
son medecin traitant ou un service 
d’urgences est necessaire en cas de : 

• vertiges, hypotension ortho- 
statique (Forsteo®) ; 

• manifestation allergique (reaction 
cutanee, cedeme...). 

Suivi du traitement 

• Efficacite: 

• absence d’apparition d’une nou- 
velle fracture ; 

• realisation d’une osteodensito- 
metrie de controle tous les deux ans. 



• Tolerance: 

• phosphatases alcalines (Forsteo®) 
et toutes les constantes hepa- 
tiques avant la mise en route du 
traitement, trois mois apres, puis 
tous les ans ; 

• cholesterol, calcium et acide 
urique (Forsteo®) ; 

• surveillance de la fonction renale. 

Medicaments 
d'automedication 
a proscrire 

Avec ce traitement, il convient d’eviter : 

• la prise de tout medicament 
inducteur enzymatique, notam- 
mentde millepertuis ; 

• la consommation d’aliments a 
base d’acide oxalique (oseille, 
rhubarbe...), de phosphate 
et d’acide phytique (son, pain 
complet) (Ideos®). 

Chronobiologie 
du traitement 
(sauf indication 
medicale contraire) 

• Forsteo® : 20 microgrammes 
une fois par jour, par injection 
sous-cutanee dans la cuisse ou 
I’abdomen (encadre 1). Pour ne 
pas oublier de prendre Forsteo®, 
il convient d’effectuer I’injection 
chaque jour a peu pres a la meme 
heure. Un manuel d’utilisation est 
disponible pour apprendre a utiliser 
correctement le stylo. 

• Ideos® : sucer ou croquer deux 
com primes par jour, de preference a 
1 0 h et jamais pendant le petit dejeu- 
ner pour eviter une precipitation de 
calcium au niveau renal, et le soir, 
pendant ou en dehors du diner. 

Ce qu'il ne faut surtout 
pas oublier de preciser 

Le traitement ne doit jamais etre 
arrete sans avis medical. 

Les analyses biologiques doivent 
etre faites tres regulierement. 

Si un prelevement sanguin doit 
etre effectue, la patiente doit le 
prevoir au moins 16 heures apres 
la derniere injection de Forsteo®. 
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Encadre 1 . Recommandations concernant [Injection de Forsteo® 



♦ L’ injection de teriparatide (Forsteo®) doit etre pratiquee aux heures des repas, 
peu de temps apres avoir sorti le stylo du refrigerateur ou celui-ci doit etre replace 
immediatement apres utilisation. A chaque injection, une nouvelle aiguille doit etre 
utilisee ; elle sera jetee apres usage. Le stylo ne doit jamais etre conserve avec I’aiguille 
fixee dessus. Les aiguilles a injection ne sont pasfournies, aussi les aiguilles pour stylo 
injecteur d’insuline des laboratoires Becton-Dickinson peuvent-elles etre utilisees. 
Le stylo Forsteo® ne doit jamais etre partage avec qui que ce soit. 

♦ Forsteo® ne doit pas etre utilise apres la date de peremption mentionnee sur la 
boTte et le stylo. II taut le conserver au refrigerateur entre + 2° et + 8 °C, a distance du 
compartiment a glace pour eviter la congelation. S’il a ete congele inopinement, il devient 



inutilisable.Tant qu’il est conserve a la bonne temperature, le produit peut etre employe 
dans un delai de 28 jours apres la premiere injection. Selon la regimentation en vigueur, 
chaque stylo doit etre jete au bout de ce delai, meme s’il n’est pas completement vide. 
Le stylo doit egalement etre ecarte si la solution qu’il contient, normalement incolore et 
limpide, presente des particules solides ou si elle est trouble ou coloree. 

♦ Si, par erreur, la dose utilisee est trop importante, il convient de contacter le 
medecin ou le pharmacien. En cas d’oubli ou d’impossibilite de prendre Forsteo® a 
I’heure habituelle, le medicament doit etre injecte des que possible le meme jour. 
La dose ne doit pas etre doublee. II ne taut en aucun cas realiser plus d’une injection par 
jour. 




Privilegier les aliments riches en calcium tels que les laitages, les graines de sesame, 
les oleagineux ou les sardines a I’huile permet de lutter contre I’osteoporose. 



Le jour d’un prelevement sanguin 
comportant un bilan lipidique, il 
faut respecter un jeune d’au moins 
1 2 heures (en cas de prise de sang 
prevue a 8 h du matin, la derniere 
prise alimentaire doit etre effec- 
tuee a 20 h) et eviter toute activite 
sportive importante 48 heures 
avant. 



En cas de vertiges ou d’etourdis- 
sements, il convient d’eviter de 
conduireunevoiture. 

Conseilsassocies 

Le pharmacien doit recommander a 
la patiente de : 

• pratiquer regulierement une acti- 
vite physique ; 



Encadre 2. Eaux riches 
en calcium 

• Flepar® : 555 mL/L. 

• Contrex® : 467 ml_/L. 

• Salvetat®: 253 mL/L. 

• San Pellegrino® : 208 mL/L. 

• Thonon®: 103 mL/L. 

• Arviel® : 170 mL/L. 

• privilegier les aliments riches en 
calcium tels que le parmesan, le 
gruyere, I’emmental et les autres 
laitages, les graines de sesame, 
les oleagineux, les poissons avec 
leurs aretes (idealement, les sar- 
dines a I’huile ou autres poissons 
entiers en boTte), les epices en 
poudre (thym seche, cannelle de 
Ceylan), les cereales (riz souffle, 
flocons d’avoine) et certaines 
eaux de boisson (encadre 2) ; 

• consommer des aliments riches 
en vitamine D 3 tels que les huiles 
de foie de poisson, les poissons 
gras, les laitages et le beurre ; 

• eviter I’alcool ; 

• proscrire le tabac ; 

• prevenir les chutes par une ali- 
mentation riche en proteines et un 
amenagement de I’habitat ; 

• prendre des complements ali- 
mentaires en association au trai- 
tement a base de vitamine K ou 
d’ipriflavone. I 



Declaration de liens d’interets 
Les auteurs declarent ne pas 
avoir de liens d’interets. 



Actualites pharmaceutiques 

• n° 553 • fevrier 201 6 • 17 



dossier 



Le RCP, un referentiel 
de prescription et de dispensation 



avant-propos 

Un marqueur de I'exigence 
en securite sanitaire 



Sommaire 

Dossier coordonne par 
Jacques Buxeraud 

Professeur des Universites 

Un marqueur de I'exigence 
en securite sanitaire 19 

Michel Deysson, Jacques Buxeraud 

Conditions administratives 
pour la commercialisation 
des specialites 
pharmaceutiques 
en France 20 

Olivier Naves, Michel Deysson, 
Jacques Buxeraud 

Le resume des caracteristiques 
du produit au cours 
du temps 22 

Olivier Naves, Michel Deysson, 

Jacques Buxeraud 

Information et promotion 
des medicaments : 
naissance et evolution 
de la reglementation 24 

Olivier Naves, Michel Deysson, 

Jacques Buxeraud 

Le RCP, reflet de I'approche 
en matiere de securite 
du medicament 27 

Olivier Naves, Michel Deysson, 

Jacques Buxeraud 



L e resume des caracteristiques du produit 
(RCP) est, aujourd’hui plus que jamais, un outil 
de travail indispensable a tout professionnel 
de sante devant prescrire, delivrer ou utiliser une 
speciality pharmaceutique. Les pharmaciens et les 
medecins sont regulierement amenes a le consulter. 
Le RCP est un document incontournable a I’offi- 
cine. Fiable, structure et a caractere reglementaire, 
il regroupe toutes les informations scientifiques 
disponibles sur les specialites et permet done d’en 
assurer le bon usage. Le pharmacien y trouve les 
donnees qui lui sont utiles pour securiser I’acte phar- 
maceutique et renseigner son patient : forme/presen- 
tation et composition du medicament, indications, 
posologie/mode d’administration, contre-indications, 
mises en garde/precautions d’emploi, interactions, 
fertilite/grossesse/allaitement, conduite/utilisation de 
machines, effets indesirables, surdosage, pharmaco- 
dynamie, pharmacocinetique, securite preclinique, 
modalites de conservation, prescription/del ivrance/ 
prise en charge et coordonnees du laboratoire. 

Les circonstances de la creation, relativement recente, 
du RCP et son evolution sont a mettre en relation avec 
des exigences en termes de securite sanitaire toujours 
plus contraignantes en France et en Europe. Les pro- 
gres scientifiques, techniques et therapeutiques sont 
des facteurs qui contribuent au renforcement conti nu 
et necessaire de la surveillance autour du medica- 
ment. De plus, les crises sanitaires, largement relayees 
et commentees, ont constitue des electrochocs per- 
mettant aux pouvoirs publics, malgre les dommages 
occasionnes, de progresser considerablement dans 
ce domaine. Ces evenements, meme s’ils sont 
regrettables, ont done ete “utiles” : la forte implica- 
tion des medias, faction du Parlement europeen, les 
demandes des industriels et les fortes attentes des 
usagers ont place la defense de la sante publique au 
premier plan des preoccupations. En effet, dans une 




societe ou les promesses de progres rendent de plus 
en plus intolerables la maladie, la douleur ou la dege- 
nerescence, f accident therapeutique, vecu comme 
un echec, est vivement rejete 1 . 1 



Ce dossier a ete redige a partir de la these pour 
le diplome d’Etat de docteur en pharmacie d’Olivier 
Naves, L’evolution dans I’exigence de securite 
sanitaire au travers de la procedure d’autorisation 
de mise sur le marche (AMM) et par sa traduction 
dans le resume des caracteristiques du produit au 
cours du temps, presentee et soutenue publiquement 
le 24 mars 2014 a la Faculte de pharmacie de Limoges. 
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L es specialites pharmaceutiques font actuellement 
I’objetd’une production industrielle standard isee, 
ce qui les distingue, entre autres choses, des pre- 
parations magistrales qu’elles ont supplantees dans la 
prescription. Le critere de securite devient done majeur, 
d’autant plus que ces specialites represented la quasi- 
totalite des medicaments utilises depuis la fin de la 
Deuxieme Guerre mondiale. II a done ete mis en place 
une procedure d’autorisation de mise sur le marche 
(AMM) prealable a la commercialisation. Cette proce- 
dure necessite une expertise particuliere, complete et 
complexe, qui doit etre entierement transparente [1]. 

Du remede secret 
a la specialite pharmaceutique 

♦ Au xviii® siecle et anterieurement, il n’est pas 
encore question de medicament mais de remede. 
L’approche du soin est populaire, decoulant d’un rap- 
port affectif entre I’individu et la maladie, loin de la 
demarche juridique et scientifique actuelle. Un certain 
nombre de ces medications sont appelees “remedes 
secrets”. Ce sont des preparations dont la formule n’est 
pas revelee publiquement, le promoteurse protegeant 
ainsi contre les imitateurs et la contrefagon, se gardant 
aussi le loisir de tromper le public en vantant une bien 
illusoire panacee [2]. Puisqu’ils ne constituent pas le 
moyen therapeutique majoritairement utilise — la pre- 
paration magistrale est alors de regie — , la legislation 
concernant ces remedes est assez floue, voire inexis- 
tante ; ils circulent done plus ou moins librement et ce, 



malgre plusieurs tentatives des pouvoirs publics pour 
en controler I’usage [3]. 

♦ Au milieu du xix 6 siecle, en application de la loi du 
23 juin 1857 sur les marques de fabrique et de 
commerce [4], un medicament qui porte un “nom de 
fantaisie” doit etre depose sous une marque pour bene- 
f icier des protections attachees a la procedure. De nom- 
breuses appellations sont enregistrees, ce qui confere 
a ces prod u its I ’une des caracteristiques de la specialite 
pharmaceutique telle que nous la concevons aujourd’hui. 
Mais cela ne regie pas le statut juridique du remede secret 
quant a la composition, qui suscite une multitude de debats 
agitant le corps pharmaceutique. Les uns considered ces 
produits comme un danger menagant la sante publique et 
I’exercice de la pharmacie (alors entierement vouee aux 
preparations magistrales). Les autres pensent qu’ils peuvent 
apporter un progres via I ’ i nd ustrial isation et done la rationa- 
lisation des fabrications, et satisfaire de nouvelles exigences 
en matiere de securite sanitaire en rendant possible une 
evaluation de la qualite des produits [2]. 

Ce debat se clot par le vote de deux lois, le 1 5 juillet 1 893 et 
le 1 4 juillet 1 905, qui instituent I’assistance medicale gratuite 
(AMI). Elies prevoient une prise en charge des seuls medi- 
caments officiellement reconnus presents aux beneficiaires. 
Le caractere secret de certaines presentations disparaTt 
puisque la composition doit etre dorenavant necessaire- 
mentrendue publique [5,6]. Enfin, ledecretdu 13 juillet 1926 
donne une definition encore plus claire et plus proche de ce 
que nous connaissons aujourd’hui de la specialite phar- 
maceutique [2]. 
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Vers une procedure d'AMM 

Avant 1 941 , la reglementation du marche des medicaments 
n’est pas determinee par le seul souci de la security du 
malade. On se preoccupe plus du respect des regies de la 
profession et de I’amenagement de la concurrence que de 
la verification de I’innocuite des nouveaux produits. Mais des 
accidents graves revelent a la population I’existence du 
risque therapeutique en relation avec le medicament. 

Les visas 

La consommation des soins se generalisant a I’en- 
semble de la population grace aux organismes d’assu- 
rance sociale, des changements interviennent : le visa, 
cree le 1 1 septembre 1 941 , impose au fabricant le depot 
aupres du ministere de la Sante d’un dossier scientifique 
et technique pour la mise sur le marche d’une nouvelle 
speciality pharmaceutique. Son attribution atteste de la 
decision administrative favorable et prealable a sa 
commercialisation. 

♦ D’un point de vue theorique, I’octroi de cette auto- 
risation n’est possible que si le medicament remplit 
une serie de conditions : la conformity a la formule 
annoncee par le fabricant et/ou des caracteres d’inno- 
cuite suffisants. Cependant, cette nouvelle procedure 
etant assez formelle puisqu’aucune preuve clinique 
objective n’est exigee, les organismes de controle res- 
tent dependants des seules informations apportees par 
le fabricant [7]. Cette demarche permet toutefois la 
commercialisation de medicaments de haute valeur 
therapeutique, notamment les premiers antibiotiques, 
car les laboratoires ont alors le souci de proposer des 
solutions therapeutiques efficaces. Mais I’absence 
d’une evaluation pertinente a surement conduit a la mise 
sur le marche de specialties responsables d’echecs 
therapeutiques, voire de problemes de toxicity [1]. 

Le Stalinon®, utilise contre la furonculose, est commer- 
cialise en novembre 1953 ; il peut etre delivre sans 
ordonnance et il s’en ecoule 2 000 unites avant que ne 
surviennent les premiers accidents en mai 1954. 
Ce medicament est une association de principes actifs, 
dont un derive organique de retain, le di-iododiethyl- 
etain, a I’origine d’une encephalite sans fievre chez un 
certain nombre de patients : 1 1 7 intoxications avec de 
lourdes sequelles a type de paralysie et 1 00 deces sont 
comptabilises [8]. L’enquete judiciaire releve clairement 
la responsabilite de I’Etat, mais souligne neanmoins 
I’ implication du fabricant, le visa ayant ete delivre alors 
que le medicament n’etait pas suffisamment sur. 

♦ Le “systeme” a besoin d’etre repense pourfonc- 
tionner de maniere efficace et transparente. 
Sa reforme fait done I’objet d’une ordonnance qui 
concerne principalement la fabrication des produits 
pharmaceutiques ; des garanties supplementaires de la 
part du fabricant sont exigees [9]. 



L'AMM 

Le thalidomide, synthetise en 1 953, est un derive de I’acide 
glutamique indique pour letraitement des nauseesetvomis- 
sements du debut de grossesse. Ce principe actif a ete mis 
sur le marche en 1 957 sous differents noms dont Distaval®. 
En 1 961 , une alerte est lancee concernant une augmenta- 
tion importante de cas de phocomelie (atrophie des 
membres superieurs et inferieurs, les mains ou les pieds 
etant directement attaches au tronc) chez des enfants dont 
les meres avaient utilise ce produit en debut de grossesse. 

♦ Des etudes epidemiologiques et pharmaco- 
logiques permettent de demontrer que la substance 
perturbe la formation des tissus entre la quatrieme et la 
sixieme semaine de grossesse, qui est la periode sujette 
a I’installation de nausees et done propice a I’adminis- 
tration du thalidomide dans son indication therapeu- 
tique. Jusque-la, seule revaluation du degre de toxicity 
etait prise en compte par les autorites competentes ; les 
etudes testant les nouvelles substances etaient tres 
limitees, en particulier celles portant sur les risques de 
reprotoxicite [1 0]. 

♦ Ce drame sanitaire atteignant de nombreux pays, 
le legislateur met en place un premier cadre regle- 
mentaire europeen qui determine le principe d’une 
autorisation prealable a la mise sur le marche, en 

harmonisant les standards et les criteres necessaires a 
son aboutissement : la directive 65/65 est transposee 
dans le droit frangais par I’ordonnance du 23 septembre 
1967 [1]. A partir de 1972, les expertises doivent faire 
I’objet d’une declaration prealable indiquant le lieu 
d’ evaluation et le nom des experts. 

♦ C’est en 1978 qu’est creee la commission 
d’AMM constituee d’experts ^dependants rattaches 
au ministere de la Sante, afin de constituer une reelle 
contre-expertise publique sur les medicaments. Quand 
elle est octroyee, I’AMM fixe les conditions d’emploi, 
le ou les schemas posologiques, les populations cible 
et les precautions d’emploi [1 1]. Les essais cliniques 
sont, quant a eux, reglementes des 1 988 par la loi pour 
la protection des personnes qui leur confere un cadre 
legal et des principes d’ethique [1 2]. 

Renforcement de la securite sanitaire 

La loi 29 decembre 201 1 relative au renforcement de la 
security sanitaire du medicament et des produits de 
sante fait suite a I’affaire dite “du Mediator®” (benfluorex) 
dans laquelle les industriels, les medecins, les pharma- 
ciens et meme les pouvoirs publics semblent avoir une 
part de responsabilite. II y a un “avant” et un “apres” 
Mediator®, la cesure etant formalisee par la promulga- 
tion de cette loi, qui marque une volonte de transparence 
totale. L’enjeu est double : controler les produits de 
sante mais aussi regagner la confiance du public et celle 
des professionnels [13]. I 
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Le resume des caracteristiques du produit constitue une synthese du dossier d’autorisation 
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Elabore selon des normes reglementairement definies, il peut etre considere comme une “carte 
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a jelques annees avant le resume des carac- 
eristiques du produit (RCP) [1], la premiere 
orme de reglementation relative a une infor- 
icielle destinee aux professionnels de sante est 
institute par le decret 78-988 du 20 septembre 1 978 [2]. 
Le dossier presente alors par I’industriel a I’appui de sa 
demande d’autorisation de mise sur le marche (AMM) 
regroupe une grande quantite d’informations, plus ou 
moins disparates, qu’il paraTt des lors pertinent de resu- 
mer et d’organiser pour faciliter et securiser I’exercice 
medical quotidien, mieux que ne pouvaient le faire les 
documents d’information fournis aux professionnels a 
ce moment-la. Mais il s’agit d’un document facultatif, 
dont le contenu n’est pas encore defini, soumis a I’ap- 
probation des pouvoirs publics quand il existe et rendant 
“officielle” I’information qu’il contient. 

La creation du RCP 

♦ La directive europeenne 83/570/CEE du 
26 octobre 1983 introduit la notion de RCP, en preci- 
sant les renseignements et le plan qui le constitue- 
ront [3]. Cette directive est traduite dans le droit frangais 
par le decret n° 85-1 21 6 du 30 octobre 1 985 qui precise 
tout d’abord que « la demande est accompagnee d’un 
resume des caracteristiques du produit defini a i\ article 
R. 5128-1 du Code de la sante publique » [4]. 

♦ Plusieurs points doivent etre soulignes : 

• le caractere facultatif fait place a une obligation ; 



• le terme “resume des caracteristiques du produit”est 
desormais introduit dans le droit frangais, lequel lui 
confere un caractere reglementaire fort que n’avait 
pas auparavant la “fiche signaletique” qui etait, de 
plus, facultative ; 

• le document n’est plus uniquement destine au mede- 
cin, mais a tout professionnel de sante intervenant 
dans le circuit du medicament ; 

• le caractere officiel est approuve par le ministre 
charge de la Sante ; 

• le contenu, reglementairement defini, fait I’objet d’un 
article du Code de la sante cree pour I’occasion ; 

• le caractere scientifique du contenu implique la 
necessity de mise a jour au regard de 1’evolution des 
connaissances et des donnees acquises au cours de 
la “vie” du medicament, telles qu’une modification 
des parametres pris en compte pour garantir son 
efficacite therapeutique, des notifications de nou- 
velles donnees de securite, des changements de 
pratiques medicales, une necessity d’harmonisation 
des criteres d’octroi d’AMM, la revision d’une classe 
therapeutique, 1’evolution des connaissances medi- 
cales, etc. [1]. 

devolution du contenu du RCP 

Depuis sa creation, le RCP a connu de nombreuses 

transformations par le biais de deuxtextes qui modifient 

la maniere de I’aborder et de I’utiliser. 
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♦ Le decret n° 94-19 du 5 janvier 1994 ajoute une 
notion d’ordre pratique [5]. En effet, le RCP qui s’adres- 
sait traditionnellement aux professionnels de sante qui 
prescrivent et delivrent les specialties pharmaceutiques, 
voit sa portee s’etendre au patient via les informations 
qui doivent etre transmises lors d’une prescription ou 
d’une dispensation, ainsi qu’a tout professionnel amene 
a administrer ou manipuler le produit (personnel hospi- 
talier ou infirmier du secteur liberal par exemple). 

♦ Le decret n° 2008-435 du 6 mai 2008 prevoit, pour 
sa part, que la structure et le contenu du RCP soient 
desormais definis par un arrete du ministre charge de la 
Sante [6]. 

Le RCP, un referentiel 
a caractere opposable 

Depuis 1 985, le RCP est un document a caractere offi- 
ciel : le praticien peut, a partir d’un diagnostic etabli, se 
referer a un outil d’information medicale valide pour 
traiter un patient en fonction des donnees acquises de 
la science. Cette notion est particulierement importante ; 
le RCP devient ainsi un referentiel opposable au regard 
d’un raisonnement fonde sur une argumentation en trois 
temps [3]. 

♦ Dans un premier temps, la “cascade deonto- 
logique” relative a la decision de soins s’appuie sur trois 
articles du Code de la sante publique : 

♦ Particle R. 41 27-8 qui specific que « dans les limites 
fixees par la loi, le medecin est I ibre de ses prescriptions 
qui seront celles qu’il estime les plus appropriees en la 
circonstance. II doit, sans negliger son devoir d’ assis- 
tance morale, limiter ses prescriptions et ses actes a ce 
qui est necessaire a la qualite, a la securite et a I’effica- 
cite des soins. II doit tenir compte des avantages, des 
inconvenients et des consequences des differentes 
investigations et therapeutiques possibles » [7] ; 

♦ Particle R. 41 27-40 qui avance que « le medecin doit 
s’interdire dans les interventions et investigations qu’il 



pratique, comme dans les therapeutiques qu’il pres- 
ent, de faire courir aux patients un risque injustice » [8] ; 

• Particle R. 4127-32 selon lequel, « des lors qu’il a 
accepte de repondre a une demande, le medecin 
s’engage personnellement a donnerau patient des 
soins consciencieux, devoues et fondes sur les don- 
nees acquises de la science, en faisant appel s’ ily a 
lieu a I ’aide de tiers competent » [9]. 

• Dans un deuxieme temps, il s’agit d’affirmer que, 
pour une speciality pharmaceutique, les donnees 
acquises de la science sont justement celles qui figurent 
dans son RCP a la date a laquelle il est etabli, car vali- 
dees par r autorite administrative en charge de la sante 
publique. 

• Dans un troisieme temps, il convient de relier ce qui 
precede a un acte reglementaire, car I’AMM d’une spe- 
ciality pharmaceutique fait I’objet d’un octroi publie au 
Journal Officiel de la Republique frangaise (JORF), ce 
qui lui confere son caractere opposable. Le RCP etant 
une annexe a I’AMM, son regime juridique suit celui de 
I’AMM. 

Ainsi, il peut etre avance que le RCP a bien un caractere 
referentiel et opposable des lors que sont prises en 
compte certaines donnees : 

• les limites fixees aux medecins dans leur exercice par 
la loi, prevues par Particle R. 4127-8 ; 

• leur liberty de prescription, garantie par ladite loi ; 

• I’obligation qui leur est faite de se conformer dans 
leurs prescriptions aux donnees acquises de la 
science (soit le RCP pour les specialites pharmaceu- 
tiques) ; 

• le caractere officiel du RCP par le truchement de 
I’octroi d’AMM dont il est accessoire. 

Cette interpretation ne semble pas avoir donne lieu a 
contentieux particular. 

L’arrete du 6 avril 201 1 relatif au management de la 
qualite de la prise en charge medicamenteuse et aux 
medicaments dans les etablissements de sante precise 
de maniere non ambigue le caractere reglementaire, 
done forcement opposable, du RCP [10]. L’annexe de 
ce texte renferme un glossaire des termes utilises dans 
la redaction. II est remarquable d’y lire, au paragraphe 
“donnees de references” : « 1. Reglementaires : resume 
des caracteristiques du produit ...» II ne semble pas 
necessaire de commenter au-dela, ni meme d’inter- 
preter dans le sens d’une restriction d’application de 
cette notion au strict domaine des etablissements de 
sante vises par ce texte, tant la portee de la definition 
donnee par le glossaire est large. I 
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(.’information et la promotion du medicament sont reglementees. La publicity doit promouvoir 
le bon usage aupres des patients tandis que I’information visant les professionnels de sante 
doit leur apporter toutes les connaissances scientifiques necessaires a la prescription et a la 
dispensation du medicament, dans le respect du resume des caracteristiques du produit. 
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Medication information and promotion: creation and development of regulations. Medication 
information and promotion are strictly regulated. Advertising must promote proper use of the 
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I I existe deux types de publicity medicale : I’une des- 
tines au professionnel de sante et I’autre visant le 
grand public. 

La publicity qui s’adresse au professionnel de sante doit 
respecter une approche rationnelle, logique et scienti- 
fique. Elle puise ses informations dans le resume des 
caracteristiques du produit (RCP) de la speciality 
concernee. 

Quant a la publicity visant le grand public, elle peut etre 
beaucoup plus symbolique afin d’atteindre une cible qui 
n’a pas forcement des connaissances etendues rela- 
tives aux medicaments. Le vecteur, utilise par I’industrie 
pharmaceutique, qu’est la publicity doit aujourd’hui 
considerer le contexte de sante publique en favorisant 
le bon usage du medicament conformement aux recom- 
mandations de I’Agence nationale de security du medi- 
cament et des produits de sante (ANSM) [1]. 

La publicite destinee au public 

Certaines campagnes publicitaires cherchent a valoriser 
un produit par rapport a ses concurrents. D’autres ont 
pour seul but de creer une demande accrue autour d’un 
produit, d’etendre sa consommation et done sa vente, 
ce qui, dans le cas du medicament, est susceptible de 
poser un probleme, d’ordre ethique tout d’abord, puis 
eventuellement de security sanitaire s’il se revele toxique 
(a dose normale ou en usage abusif) ou inefficace. 



Pourquoi reglementer ? 

Avant 1941 , aucun texte specifique ne vient interferer 
dans les actions publicitaires des laboratoires pharma- 
ceutiques. Ces derniers redoublent d’ingeniosite pour 
elaborer des messages, similaires a ceux utilises 
aujourd’hui pour des produits d’usage courant, en 
empruntant par exemple des images et des situations a 
la vie quotidienne du consommateur pour mieux le 
convaincre. La publicity n’est alors, et pour quelque 
temps encore, que de la “reclame”. 

♦ Le Jubol® est un exemple tres marquant en la 
matiere. Ce medicament du debut du xx e siecle benefi- 
ciait d’une publicity pouvant etre qualifies de bruyante 
et marquante. Le texte de I’affiche publicitaire (figure 1) 
decrit I’homme constipe de maniere tres negative : il est 
« mechant, envieux, jaloux, soupgonneux, colereux, [. . .] 
n’a pas d’amis et echoue dans les affaires ». II est meme 
conseille : « Mefiez-vous des constipes ! » En compa- 
raison, I’homme prenant du Jubol® se voit dote d’une 
« reputation de bon vivant et de brave homme ».\\ appa- 
raTtcomme particulierement jovial. Parailleurs, la phrase 
« nous sommes tous des constipes inconscients » 
montre bien que le produit ne se limite pas aux per- 
sonnes qui en souffrent, mais a tous ceux qui n’en pren- 
nent pas, ce qui est un bon moyen d’etendre un marche 
surement deja tres profitable. Le verbe, cree de toutes 
pieces, « se juboliser » conclut parfaitement le 
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LA JUBOLISATION DE L’INTESTIN GUERIT : 

i Constipation, Entirite, Vertiges, Aigrenrs, Bituites. Etoardissements, Ballon • 
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Figure 1. Les indications du Jubol® suggerent son grand 
potentiel qui peut couvrir un large eventail de pathologies, 
certaines etant meme sans rapport avec la sphere digestive. 



raisonnement ; la formule est attractive et facile a retenir 
par son cote simple et amusant. 

♦ Le Globeol®, dont le principe actif est extrait du sang 
de cheval, est destine a redonner une certaine vigueur, 
si I’on en croit le message de ses indications therapeu- 
tiques revend iquees. Le texte de la publicity datant de 
1 91 5 (figure 2) se veut “scientifique” : il decrit I’action de la 
speciality de maniere vulgarisee — « enrichit le sang, 
abrege la convalescence » — touten prenant so in d’ intro- 
duce des termes tels que catalases et oxydases. L’avis 
du “medecin” relaye atteste les bienfaits du medicament 
dans des termes elogieux. La deuxieme publicite 
(figure 3) propose une illustration plus surprenante 
accompagnee d’un texte aujourd’hui tres discutable : 
« Un mo is de maladie abrege votre vie d’une an nee. 
Le Globeol® permet d’eviter les maladies en augmentant 
la force de resistance de I’organisme » [2]. 

♦ L’Aspirine Bayer® est presentee dans une publicite 
grand public du debut du siecle. Cette speciality figure 
aussi dans le Dictionnaire Vidal de 1963. La compa- 
raison de ces deux documents amene a souligner que 
la publicity evoque un domaine therapeutique bien plus 
important que la monographie. Ainsi, les « nevralgies, 
mauxde tete, douleurs dentaires, rhumatismes, grippe, 
etc. » ne figurent pas parmi les renseignements mis a la 
disposition du prescripteur quelques annees plus tard. 
Par ailleurs, la monographie valorise particulierement le 




Figure 2. Publicite pour le Globeol® datant de 1915 
dans laquelle le verbe derive du nom de speciality est utilise : 
« Globeolisez-vous ». 



GLOBEOL 

donne de la force 



Convalescence 

Surmenage 

Anemie 




Figure 3. Publicite accompagnee d’un slogan simple, 

« Globeol® donne de la force », ce que confirme Illustration. 



role du laboratoire dans la decouverte de cette molecule 
en evoquant, sa « remarquable activite » et surtout son 
« exceptionnelle tolerance » qui so nt dues aux « proce- 
des de fabrication dont Bayer a toujours garde le 
secret ». Le caractere mysterieux de I’elaboration est 
done encore mis en avant en 1963 alors que la notion 
de remede secret a ete abolie depuis longtemps. II est 
aussi interessant de noter une discordance d’informa- 
tions entre les deux documents : la monographie date 
la decouverte de I’aspirine en 1 898 alors que selon la 
publicity, elle aurait ete introduce dans I’arsenal thera- 
peutique en 1895 [3]. En 2014, le traitement de 
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rinformation concernant I’Aspirine du Rhone® au sein de 
sa monographie estbien different : le risque lie a son usage 
est mentionne de maniere exhaustive, sans superlatifs, en 
rapport avec les donnees actuelles de la science [4]. 

La publicite continue parfois de jouer avec la credulite, 
les espoirs et desespoirs d’un public qui pourrait avoir 
perdu confiance dans le systeme de sante. Internet se 
revele un terrain particulierement favorable a la diffusion 
de nouvelles therapeutiques douteuses. 

La reglementation 

La loi du 1 1 septembre 1941 initie le mouvement en 
permettant la diffusion de publicite pour les medica- 
ments uniquement sous certaines conditions [5]. 
En effet, elle ne doit mentionner qu’une quantite limitee 
d’informations, a savoir le nom, la composition du 
produit, le nom du pharmacien fabricant, ses titres 
universitaires et son adresse. De plus, le decret du 
22 septembre 1987 instaure un controle a priori par les 
autorites qui delivrent un visa special avant toute diffu- 
sion d’une publicite visant le grand public [6]. 

La publicite destinee 
aux profession nels de sante 

La publicite a destination des professionnels de sante 
est envisagee de fagon differente puisque ces derniers 
possedent des connaissances les rendant plus a meme 
de se faire une idee personnels du produit, indepen- 
damment du contenu de la publicite. 

Pourquoi reglementer? 

L’analyse de quelques exemples issus de I’edition de 
1914 du Dictionnaire Vidal permet de comprendre les 
raisons qui ont motive une reglementation de la publicite 
a destination des professionnels de sante [7]. 

♦ Citrosodine Gremyl® : « Tous les avantages du bicar- 
bonate de soude sans aucun de ses inconvenients. » 
Les indications sont nombreuses et parfois sans rapport 
avec I’utilisation actuelle : « lithiase renale, gravelle urique, 
goutte, diabete etobesite ». 

♦ Valeriane® du laboratoire Dausse : « Constance et 
egalite d ’effet medicamenteux. Non toxique, sans odeur. 
Antispasmodique, sedatif du systeme nerveux central. » 
Les indications sont ici egalement bien fournies : 
« Dysmenorrhee, douleurs catameniales, trouble de la 
menopause, palpitations, etc. » L’emploi de « etc. » peut 
paraTtre inadapte ; il s’agit cependant d’une mention tres 
usitee dans le dictionnaire a cette epoque, renforgant 
I’approche promotionnelle de ce type de medicaments. 

♦ Betul-ol Midy® : « L’absorption du Betul-ol se fait si 
rapidement par la peau, que dix minutes apres on peut 
deceler dans I ’urine la presence de I’acide salicylique. » 

♦ Lysol® : « Antiseptique non toxique, le plus sur, le 
moins cher. » 



♦ Heroine Vicario® : « Antidyspneique, calme remar- 
quablement la toux. » 

♦ Piperazine Midy® : « Le plus actifdes remedes a 
prescrire dans les manifestations de I’Arthritisme et de 
I’Uricemie, Goutte, Rhumatisme, Gravelle, Calculs, 
Coliques hepatiques et nephretiques, Sciatique, 
Arteriosclerose, Eczema, Diabete. » 

♦ Thiocol Roche® : « Avis tres important. Poureviter 
toute substitution inactive et meme toxique, il im porte de 
bien specifier toujours : Comprimes de Thiocol Roche®. » 

♦ Trixyl Fraudin® : « Remineralisateur immediatement 
actif», ce medicament peut etre prescrit « dans tous les 
cas ou I’organisme est en etat d’inferiorite ». Les indica- 
tions se veulent done larges et universelles : «Anemies 
et asthenie de toute nature, chlorose, pretuberculose, 
tuberculose, rachitisme, convalescence de maladies 
infectieuses, surmenage, neurasthenies, decheances 
organiques, etc., etc. », les deux « etc. » devant etre alors 
necessaires pour justifier I’omnipotence du produit. 
Alors que la loi du 1 1 septembre 1941 reglemente la 
publicite des medicaments aupres du public, r edition 
de 1952 du Dictionnaire Vidal reste, mais dans une 
moindre mesure, une vitrine des arguments avances par 
les industriels pour se demarquer de la concurrence [8] : 
« Les bains d’ceilau Clearol® calment, decongestionnent 
et soulagent toujours » ; « Sedation rapide et spectacu- 
laire des syndromes douloureux dus a Thyperacidite » 
pour la Pectine Kaolinee Claude® ; « Rhocya® est un 
sclerolytique d’une remarquable tolerance ». 

Toute formulation, discrete ou non, etait une occasion 
de mettre en avant le medicament. “Embellissement” 
du produit, omission des problemes pouvant etre lies a 
son utilisation... les moyens mis en place pour lutter 
contre la concurrence etaient nombreux. 

La reglementation 

La premiere forme de reglementation concernant la publi- 
cite a destination des professionnels de sante date de la 
parution du decret du 1 4 mars 1 963 [9]. Un visa publicitaire 
devient alors necessaire pour sa diffusion, sauf si elle com- 
porte a minima une serie d’informations telles que le nom 
du medicament ou les indications et contre-indications. 
Les decrets du 24 mai 1 968 et du 24 aout 1 976 viennent 
completer le dispositif, en incluant les effets secondaires 
ou les interactions medicamenteuses possibles [10,1 1]. 
Le texte de 1976 introduit, en outre, une notion de 
controle prealable a la diffusion de la publicite. 

Le decret du 22 septembre 1987 supprime ce controle 
a priori au profit d’un controle a posteriori. De plus, il est 
mentionne qu’au-dela des informations necessaires, la 
publicite doit etre en conformite avec le contenu du RCP 
(cree deux ans auparavant) [1 2]. Le decret du 9 mai 201 2 
reinstituera le controle a priori a la suite de I’affaire du 
Mediator® [13]. I 
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Le RCP, reflet de I'approche en matiere 
de securite du medicament 



Pour chaque speciality pharmaceutique, le Dictionnaire Vidal reprend le resume des 
caracteristiques du produit. Celui-ci livre toutes les informations scientifiques et techniques 
demandees par les autorites de sante. Depuis sa creation et au fil des annees, (’information a 
evolue permettant de proposer aujourd’hui une information exhaustive et de qualite aux 
professionnels de sante. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. Tous droits reserves 

Mots cles - dictionnaire des specialites pharmaceutiques ; medicament ; monographie ; 
resume des caracteristiques du produit ; sante publique 



The SPC, reflection of the drug safety approach. For each proprietary medicine, the French 
medical dictionary, Dictionnaire Vidal, lists the summary of product characteristics (SPC). 
This gives all the scientific and technical information required by health authorities. Since its 
creation, the dictionary evolved and now provides health professionals with comprehensive, 
high-quality information. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. All rights reserved 

Keywords - dictionary of proprietary medicines; medication; monograph; public health; 
summary of product characteristics 
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A ujourd’hui, le Dictionnaire Vidal reprend scru- 
puleusement, pour chaque speciality pharma- 
ceutique quiy figure, lecontenudu resume des 
caracteristiques du produit (RCP). Ce dernier est redige 
par le laboratoire qui commercialise le medicament et 
livre toutes les informations scientifiques et techniques 
demandees par les autorites de sante. Ces informations 
etant rigoureusement retranscrites au sein du diction- 
naire, celui-ci est directement dependant de la quantity 
d’informations que le RCP contient. 

Sur tout un siecle, revolution du volume et du poids de 
I’ouvrage est frappante (figure 1). En effet, I’information 
qu’il contient a subi depuis ses debuts des evolutions 
de taille et de structure liees a sa conception meme 
(integration d’un format obligatoire des RCP, prise en 
compte des exigences reglementaires dans la presen- 
tation du texte...), ainsi que de nombreuses et fre- 
quentes modifications de forme et de fond dans sa 
redaction. 

Des fiches pharmacologiques 
a ('integration des RCP 

Au debut du siecle dernier, Louis Vidal constate que 
la pratique medicale repose principalement sur des 
prescriptions individuelles destinees a traiter un indi- 
vidu particulier : c’est la preparation magistrale, dont 
les compositions sont reprises dans de nombreux 
formulaires a usage des medecins. II pergoit tres vite 




Figure 1. Differentes editions du Dictionnaire Vidal. L’ecart 
de volume et de poids est frappant, notamment au regard 
du papier utilise, de plus en plus fin au cours du temps. 

la necessity de se doter d’un systeme permettant de 
conferer une notoriety nationale a un produit capable 
de repondre a des besoins de sante publique, quel que 
soitson moded’elaboration, artisanal ou industriel, mais 
bien plus necessaire dans le second cas. En 191 1 , il 
propose aux fabricants des “fiches pharmacologiques” 
qui decrivent le profil therapeutique de certains medi- 
caments ; il est possible d’y voir les premices du RCP. 
En 1 91 4, les fiches sont reliees en un ouvrage complet 
qui constitue la premiere edition du Dictionnaire des 
specialites pharmaceutiques. 

La transposition dans le droit frangais, en 1967, de 
la directive europeenne 65/65 par I’ordonnance du 
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23 septembre 1967, qui fait suite a I’accident du 
thalidomide, apporte plus de rigueur et de transparence 
dans la gestion de I’information medicale. 

C’est dans ce prolongement qu’en 1976, les autorites 
sanitaires critiquent le Dictionnaire Vidal — et d’autres 
ouvrages de meme nature — qui est alors juge partial en 
raison de la nature des informations contenues dans 
les monographies [1]. 

Par arrete du 26 mai 1976, Simone Veil, ministre 
de la Sante, cree la Commission de revision des 
dictionnaires des specialties pharmaceutiques, qui 
sera ensuite nominee Commission Alexandre, du 
nom de son president, le professeur Jean-Michel 
Alexandre [2]. Cette commission vise a produire une 
information rigoureuse objective et actualisee sur 
le medicament en revisant le texte de chacune des 
monographies de I’ouvrage. Le Dictionnaire Vidal 
a ainsi gagne un incontestable statut de reference. 
Empruntant un circuit “prive”, le dictionnaire n’est 
plus aujourd’hui qu’un des modes de diffusion de 
I’information relative au bon usage des specialites 
pharmaceutiques qu’est le RCP, par ailleurs acces- 
sible par d’autres canaux ouverts a tout public. 
Mais il oeuvre toujours a donner une information aux 
professionnels de sante, information dont la qualite 
a fortement evolue au cours du temps. 

Un siede d'informations destinees 
aux professionnels de sante 

Les digitaliques sont des substances a marge 
therapeutique etroite necessitant de nombreuses 
precautions d’emploi. L’analyse de quelques mono- 
graphies les concernant, choisies dans differentes 
versions du Dictionnaire Vidal, permet de rend re 
compte de revolution des informations destinees 
aux professionnels de sante sur un siecle. 

Annee 1914 

L’annee 1914 est celle de la publication de la pre- 
miere edition du dictionnaire [3]. On y retrouve le 
parfait exemple d’une fiche promotionnelle bien 
argumentee concernant la Digitaline Nativelle® : 

• « le Prix Orfila a ete decerne au laboratoire pour 
son medicament » ; ce qui sous-entend implicite- 
ment un gage de qualite pour le laureat par rap- 
port a des concurrents ne disposant pas de cette 
distinction ; 

• « la Digitaline Nativelle® agit plus surement que les 
autres preparations de digitale », aucun avertisse- 
ment sur de potentiels dangers n’est mentionne ; 

• en revanche, les indications therapeutiques ne 
figurent pas dans la monographie, car elles sont 
probablement censees etre connues du corps 
medical. 



Annee 1963 

La monographie de la Digoxine Nativelle® parue 
en 1 963 [4] est interessante car elle est immediatement 
posterieure a la creation de la procedure du visa delivre 
par I’autorite de sante du moment en prealable a toute 
commercialisation. C’est en effet en 1961 qu’est mise 
sur le marche cette speciality, pour laquelle un visa est 
octroye afin de la differencier de la digitaline du meme 
laboratoire. 

Si tous les types d’insuffisance cardiaque peuvent, en 
principe, etre traites par les deux medicaments, les indi- 
cations therapeutiques different : il est indique que la 
Digoxine Nativelle® possede une action bradycardisante 
moins marquee que celle de la Digitaline Nativelle®. 
La premiere speciality ne concerne que les insuffisances 
cardiaques necessitant une digitalisation et une elimi- 
nation rapides ou lorsqu’il n’y a pas de tachycardie. 
En revanche, la seconde est plus specialement pro- 
poses lorsque la frequence cardiaque est rapide, mais 
aussi dans les troubles du rythme. 

Sans qu’il y ait d’informations sur les risques, ces mono- 
graphies remplissent tout de meme de plus en plus leur 
fonction de guide pour la prescription et la delivrance 
des medicaments. 

Annee 1980 

La monographie parue en 1980 [5] est posterieure a 
I’introduction de la procedure de I’autorisation de mise 
sur le marche (AMM), plus contraignante que celle du 
visa, ainsi qu’aux travaux de la Commission Alexandre. 
Des rubriques importantes pour un medicament de la 
sphere cardiaque, a savoir les effets indesirables, la 
conduite a tenir en cas de surdosage, mais aussi les 
contre-indications, font leur apparition. Les precautions 
d’emploi font mention d’ interactions medicamenteuses 
avec, par exemple, le phenobarbital ou la quinidine. 
Les indications, enfin, gagnent en concision pour les 
deux specialites. Cependant, les donnees concernant 
(’utilisation du medicament pendant la grossesse sont 
absentes. La monographie est trois fois plus importante 
en volume que dans I’edition de 1963. Toutefois, des 
allegations relevant de la publicity medicale subsistent, 
com me : « La Digitaline Nativelle® presente I’avantage 
de maintenir dans I’organisme une quantite stable de 
glycoside meme en cas d’ omission sporadique de 
prises. » 

Annee 2000 

Le RCP est cree par la directive europeenne de 1983 
et sa structure est formalisee par le decret 85-1 21 6 du 
30 octobre 1 985 qui definit les informations devant etre 
presentes dans son contenu [6,7]. 

Pour les deux specialites etudiees, les indications sont 
desormais complement superposables ; le nombre 



28 



Actualites pharmaceutiques 

• n° 553 • fevrier 2016 • 



dossier 



Le RCP, un referentiel de prescription et de dispensation 



d’informations donnees est aussi plus important, 
comme le montrent les deux exemples suivants : 

• la categorie “interactions medicamenteuses” est 
desormais individualisee, se distinguant de celle des 
“precautions” ; les interactions sont tres nombreuses, 
classees en fonction de leur intensity, et etoffent la 
monographie mais dans le sens du bon usage ; 

• un nombre consequent d’effets indesirables proble- 
matiques et dangereux a ete ajoute par rapport a la 
precedente version qui ne mentionnait que de rares 
cas de gynecomastie. 

Annee 2012 

La reglementation relative au contenu et a la structure 
du RCP a de nouveau change sous I’effet de la directive 
europeenne 2001/83/CE du 6 novembre 2001 transpo- 
see dans le droit frangais par le decret et I’arrete du 6 mai 
2008 [8,9]. Si, dans la version de 2012 du dictionnaire 
[10], la Digoxine® est maintenant seule sur le marche, 
sa monographie est encore plus developpee, avec une 
rubrique “interactions medicamenteuses" augmentee. 



Ainsi, I’accroissement des rubriques en relation avec le 
risque que presente le medicament pour la securite du 
patient est spectaculaire : pour une meme annee, elles 
occupent environ 75 % du volume de I’ecriture dans la 
monographie d’Enbrel® contre 45 % dans la monogra- 
phie du Doliprane® (figure 2). 

Ce qui est remarquable dans cette “nouvelle” vision 
du RCP, c’est la volonte de faire figurer dans le texte 
les resultats de certaines (ou de la totalite) des etudes 
cliniques qui ont amene a I’obtention de I’AMM. 
Cette pratique, en alourdissant considerablement le 
texte, ne simplifie pas la prise en compte de son contenu 
par les profession nels de sante et, a fortiori, les patients 
qui ont besoin d’un referentiel concis et precis pour 
securiser leur exercice ou leur “consommation”. 

Meme s’il est aise de comprendre les motivations 
des autorites de sante a y faire figurer de plus en plus 
d’informations 1 , le risque est de faire perdreau RCP son 
caractere de referentiel que ces memes autorites ont mis 
si longtemps a imposer dans le contexte de la pratique 
medicale au sens large. 



Note 

1 Y compris certains effets 
indesirables constates lors des 
essais cliniques mais qui n'ont 
pas de rapport direct avec le 
medicament. 



Retrovision 

En prenant I’exemple de la Digitaline Nativelle® et de la 
Digoxine Nativelle®, il est aise de montrer que I’approche 
d’un meme medicament a fortement evolue au cours du 
temps. Cette evolution traduit un glissement progressif 
de conception du produit dans I’imaginaire collectif, qui 
est passe du remede au medicament, dont I’elaboration 
et I’activite reposent sur des bases scientifiquement 
prouvees. Le vocabulaire utilise illustre bien ce glisse- 
ment puisqu’il est devenu de plus en plus scientifique au 
fil des decennies et peu accessible au public. Le corps 
medical au sens large s’est approprie le soin alors que 
le patient maTtrise de moins en moins son traitement. 

De "nouvelles" monographies 
pour de nouveaux medicaments ? 

Reprenant scrupuleusement le contenu du RCP - 
contenu elabore par les laboratoires et valide par les 
autorites sanitaires -, le Dictionnaire Vidal permet de 
confronter les monographies de differentes specialites 
pharmaceutiques, en fonction de I’anciennete de leur 
mise sur le marche, de leur utilisation et de leur mode 
d ’elaboration. En comparant les monographies de deux 
specialites, Digoxine® et Enbrel®, dont la commerciali- 
sation en France de la premiere presentation date du 
3 fevrier 2000, la difference est flagrante : la premiere 
occupe cinq colonnes et la seconde, 21 . La monogra- 
phie d’Enbrel® retranscrit, en effet, des resultats d ’etudes 
cliniques dans des sous-rubriques, telles que “descrip- 
tions de certains effets indesirables” et “efficacite et 
securite cliniques”, avec tableaux a I’appui sur un peu 
plus de sept colonnes. 



1 91 4-201 4, un contexte sanitaire 
et social different 

Cela fait tout juste cent ans que le premier Dictionnaire 
des specialites pharmaceutiques a vu le jour. Son but 
etait deja de constituer un referentiel d’informations 
a destination du professionnel de sante, bien que la 
notion de referentiel soit plus recente. Meme s’il faut 
convenirqu’il ressemblait plus, a son origine, a un recueil 
d’accroches publicitaires au service des laboratoires 
fabricants, ce dictionnaire etait la representation fidele 
de I’image que Ton se faisait du medicament au debut 
du siecle. 

Les maladies 

Au debut du xx e siecle, la notion meme de maladie est dif- 
ferente de celle que nous connaissons aujourd’hui : les 
maux dont souffrent les patients ne sont pas forcement 




Figure 2. Monographies du Doliprane® (a gauche) 
et de I’Enbrel® (a droite) datant de 2012. La proportion 
d’informations portant sur le risque et la securite 
(en rouge et orange) est remarquablement differente. 
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les memes, consequence d’une esperance de vie plus 
breve, d’une connaissance plus lacunaire de la mede- 
cine, de moyens techniques considerablement moindres, 
d’actions preventives moins marquees, d’une fagon de 
vivre radicalement differente, enfin, d’un environnement 
socio-economique et sanitaire incomparable. 

La classification des medicaments -situee, en 1914, a 
la fin et, en 201 4, au debut du dictionnaire - regroupe 
les specialites en fonction de leur organe ou affection 
cible, ou encore de leurs proprietes therapeutiques. 
Le nombre des items de classement est sans aucune 
mesure d’une borne a I’autre, le langage utilise pas- 
sant, de plus, du registre populaire au registre medical. 
Dans les anciennes versions, il existe peu de medica- 
ments «pourle cceur» en regard de I’eventail dont nous 
disposons aujourd’hui pour traiter le « systeme cardio- 
vasculaire », tandis que les medicaments disponibles 
« contre la tuberculose », tres nombreux auparavant, 
le sont bien moins aujourd’hui dans la categorie des 
« anti-infectieux ». 

Des difficultes de classement rapportees aux proprietes 
de certaines specialites peuvent egalement etre rele- 
vees dans les editions anciennes : la monographie de la 
Peptone Byla®, qui figure dans la classe “tuberculose”, 
ne mentionne pourtant pas d’action sur cette patho- 
logie ; cette speciality est proposee pour le « traitement 
de la denutrition et des affections des voies digestives, 
anemies, cachexies, etc. ». Ainsi pouvons-nous suppo- 
ser que la mention « etc. » doit recouvrir la tuberculose 
en raison des repercussions importantes qu’elle a sur 
I’etat general du sujet. 

Les indications 

II est interessant d’observer la multitude d’indications 
therapeutiques revendiquees par nombre de specialites 
pharmaceutiques du debut du xx e siecle. Si certaines 
monographies sont plus modestes, elles n’en sont sou- 
vent que plus evasives, englobant, sous I’expression 
« toutes celles de », une quantity supposee de patho- 
logies comme dans « toutes les maladies des enfants », 
sans autre explication. 

Plus encore, il n’est pas rare de lire a la fin d’une liste deja 
considerable d’indications, n’ayant pas forcement de 
rapports logiques entre elles du point de vue therapeu- 
tique, I’annotation « etc. », ce qui souleve une ambiguite 
certaine sur le perimetre d’utilisation du medicament. 
La monographie de la Panutrine® (huile de foie de morue 
sous une forme poudre) illustre ce point, la rubrique “indi- 
cations” mention nant « toutes celles de I ’huile de foie de 
morue : scrofule, rachitisme, tuberculose, maladies de 
la peau, deb Hite, syphilis, maladies de la peau, phtisie 
pulmonaire, etc. ». Cela procede certainement d’une 
association d’idees entre Taction connue (ou supposee) 
d’une substance avec un certain nombre de situations 



cliniques dans lesquelles elle pourrait etre utilisee parce 
que ces etats pathologiques ont quelque chose en 
commun, au moins sur le plan intellectuel. 

Le vocabulaire 

Au debut du xx e siecle, le langage courant est employe 
alors qu’aujourd’hui un vocabulaire plus scientifique est 
d’usage. Dans la monographie des Sirops Henry Mure®, 
les proprietes pharmacologiques se reclament « anti- 
nerveuses » et les indications therapeutiques visent 
la « fatigue cerebrate ». De meme, le Peptonate de fer 
Robin®, « veritable ferrugineux assimilable », possede 
selon sa monographie plusieurs « proprietes physio- 
logiques et therapeutiques : augmente la capacite res- 
piratoire du sang, multiplie la richesse des hematies en 
hemoglobine et active les echanges ». 

La notion du risque 

Au sein de I’edition du dictionnaire de 1914 ne figure 
aucune mention en rapport avec des contre-indications, 
des effets indesirables ou des precautions d’emploi. 
Au contraire, nombre de laboratoires evoquent I’inno- 
cuite de leurs produits - surtout par rapport a ceux de la 
concurrence -, ce qui represente un indeniable facteur 
de risque de toxicity et de mesusage selon notre vision 
actuelle. II est tres rare d’y trouver une monographie 
mettant en garde contre une dangerosite quelconque. 
Ainsi, pour reprendre I’exemple de la monographie du 
Peptonate de fer Robin®, cette speciality « ne produit 
ni constipation, ni diarrhee, ne necessite aucun travail 
digestif, et ne provoque jamais la pesanteur d’estomac ». 
De plus, des termes et expressions relevant d’un registre 
purement publicitaire sont employes au sein des mono- 
graphies. Ils se veulent valorisants pour le produit et 
done rassurants. 

Une information sure, 
exhaustive et immediate 

Aujourd’hui, les monographies des specialites phar- 
maceutiques sont bien loin de ce qui pourrait s’appa- 
renter a de la promotion. La question de la security est 
cruciale et omnipresente dans la pratique quotidienne 
des professionnels de sante ; I’information apportee sur 
le risque doit done etre sure et exhaustive, en fonction 
des donnees acquises de la science. A I’heure des nou- 
velles technologies et notamment d’internet, elle doit 
aussi etre disponible le plus rapidement possible : les 
modifications de toute nature dans le texte d’un RCP et 
les alertes sanitaires regulieres de TAgence nationale 
de security du medicament et des produits de sante 
(ANSM) doivent etre mises a disposition du profession- 
nel de sante immediatement. 

Depuis plusieurs annees, au-dela du traditionnel diction- 
naire papier et de ses mises a jour regulieres, les editions 
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Le RCP, un referentiel de prescription et de dispensation 




Figure 3. Les differents evenements sanitaires du xx e siecle et leurs consequences reglementaires. 

De haut en bas : les crises sanitaires, les procedures de mise sur le marche des specialites pharmaceutiques, les informations 
a fournir aux professionnels de sante (RCP) et la reglementation de la publicity Les reperes temporels ponctuels correspondent 
a differentes editions du Dictionnaire Vidal. 



du Vidal proposent ainsi differentes solutions utilisant 
les nouvelles technologies de communication, pour 
un exercice professionnel plus securise. Par ailleurs, 
le public vise s’est elargi avec la publication du Vidal 
officine® a compter de mars 2009 et avec (’elaboration 
d’autres outils tels que les Recos Vidal® ou les fiches 
grand public du Vidal de la famille®. 

L'histoire se renouvelle-t-elle ? 

Les pouvoirs publics ont entrepris de laborieux efforts 
au cours du temps pour reguler tant le medicament lui- 
meme, en le distinguant du remede des anciens, que 
les elements relatifs a son bon usage (dont le RCP est 
une composante majeure) ou a sa promotion aupres du 
public et des professionnels de sante. 

La naissance et le renforcement de la legislation sont le 
resultat d’une augmentation constante de I’exigence en 
matiere de securite sanitaire. Les evenements majeurs 
ayant un lien avec la sante publique ont, en effet, suscite, 
durant tout le xx e siecle, des reactions de la part des 
pouvoirs publiques (figure 3). 

Le patient du xxi e siecle est certainement moins expose 
que son arriere-grand-pere a des effets adverses incon- 
troles dans I’usage des medicaments ou du moins l’est-il 
differemment. Cet avantage, il le doit a des dispositions 
legislatives toujours plus contraignantes a tous les 
niveaux (fabrication, prescription, dispensation, admi- 
nistration, commerce, promotion, etc.), meme si cer- 
taines d’entre elles sont prises dans le cadre tourmente 
de crises sanitaires que la reglementation n’avait pas 
su prevoir (sans evoquer certains devoiements de la 
pratique contournant volontairement ladite reglemen- 
tation). Cette situation doit etre mise au credit d’une 
reglementation qui sait evoluer en meme temps que la 
pratique, en prenant en compte les donnees acquises 
de la science, et, dans bien des cas aussi, qui sait devan- 
cer les problemes. 

Pouvons-nous cependant affirmer que la situation est 
maintenant suffisamment maTtrisee ? Une crise sanitaire 



concernant un medicament est toujours a redouter. 
Bien sur, si I’on s’en tient au circuit reglemente pour 
I’acces et I’usage de ces produits si particuliers que 
sont les specialites pharmaceutiques, les contraintes 
actuelles (et futures) devraient en limiter le nombre. 
Mais parallelement, un nouvel espace vient de s’ouvrir 
au commerce a distance. II peut a la fois etre securise, 
comme dans le cadre du commerce electronique des 
medicaments, possible en France depuis juin 201 3 a 
partir des officines de pharmacie [1 1], et completement 
incontrole des lors que le public s’adresse a d’autres 
sites d’approvisionnement ; ainsi, plus de la moitie des 
produits pharmaceutiques accessibles a partir d’ internet 
seraient des contrefagons. 

En ce qui concerne la plupart des produits de sante 
disponibles, legalementou non, sur internet, leconsom- 
mateur est, hors des circuits legaux, definitivement 
seul, guide a la fois par son libre arbitre et ses capacites 
financiers. Dans ce contexte, il semble bien difficile 
d’imaginer les mesures legislatives et reglementaires 
qui pourraient etre prises par les pouvoirs publics pour 
proteger la population, ce qui reste la finalite ultime de la 
demarche en sante publique, d’autant plus que chacun 
d’entre nous ou presque a aujourd’hui acces a internet. 
Le remede s’est progressivement efface devant la 
reglementation. Cent ans furent necessaires pour qu’il 
devienne un medicament, pour que nous passions d’une 
situation sanitaire dominee par le caractere aleatoire de 
la therapeutique (quand il ne s’agissait pas plus sim- 
plement de charlatanisme), a une autre ou les moyens 
mis en oeuvre sont censes offrir le maximum de securite 
possible. II est paradoxal de constater que ce point de 
maturation dans I’usage des produits de sante, et du 
medicament plus particulierement, setrouvesubitement 
confronts, en quelques breves annees, a un espace qui 
I’annule dans tout son dispositif. I 
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La fabrication des bas de contention : 
une exigence de qualite 



La compression veineuse est utilisee dans le cadre de pathologies telles que les phlebites. 
La compression est I’un des rares secteurs ou les ventes progressent encore dans les 
officines. Les differents fabricants innovent continuellement, proposant de nouveaux 
colons et de nouvelles matieres. Ces dispositifs, pour etre pris en charge par les organismes 
de securite sociale, doivent repondre a un cahier des charges precis et notamment 
respecter le niveau de compression affichee. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. Tous droits reserves 
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The manufacture of compression stockings: high quality standards. Vein compression is used 
in the context of pathologies such as phlebitis. Compression is one of the rare sectors where 
sales are still growing in pharmacies. Manufacturers are constantly innovating, offering new 
colours and new materials. In order for these devices to be covered by social security 
organisations, they must meet precise specifications and notably respect the level of 
compression which they claim to offer. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. All rights reserved 
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L e deremboursement des 
veinotoniques, au 1 er janvier 
2008, n’a fait qu’accroTtre 
I’essor des dispositifs de compres- 
sion veineuse. La Haute Autorite de 
sante (HAS) a d’ailleurs precise que 
« la prise en charge des manifesta- 
tions fonctionnelles de I’insuffisance 
veineuse fait appel en premier lieu 
au respect de regies hygieno- 
dietetiques et, eventuellement, a la 
contention elastique veineuse 
(c’est-a-dire au port de bas et 
chaussettes de contention) » [1]. 

La fabrication des produits de conten- 
tion veineuse s’appuye sur une grande 
technicite ainsi que sur une selection 
de matieres premieres specifiques, en 
particulier des fibres utilisees pour 
constituer les fils, eux-memes destines 
aelaborer la surface. 

Les fibres utilisees 

♦ Les matieres premieres utili- 
sees pourfabriquer les chaussettes, 
bas ou collants de contention 
peuvent etre d’origine naturelle 
(animale, vegetale ou minerale) ou 
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Figure 1. Machines destinees au filage. 

encore d’origine synthetique : 

• dans la premiere categorie se 
retrouvent le coton, la soie, la 
laine, le lin et le caoutchouc ; 

• les matieres synthetiques sont la 
cellulose, les polyesters, les poly- 
amides ou I’elasthanne. 

Les matieres naturelles conferent de 
la solidite et sont de tres bons 
absorbants quand celles a base de 
cellulose sont moins resistantes. 



Les produits synthetiques se reve- 
lent quant a eux plus resistants mais 
moins absorbants. 

C’est en melangeant ces differentes 
categories de fibres qu’il est pos- 
sible de donner au fil les caracteris- 
tiques recherchees. Le produit fini 
doit etre elastique, doux et surtout 
assurer la compression voulue. 

♦ L’operation qui consiste a 
transformer les fibres, naturelles 
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Fil elastique central 
ex: latex ouelastane 





Figure 2. Guipage 




Figure 3. Metier a tisser. 




ou synthetiques, en fils est 

appelee la filature (figure 1 ).\\ existe 
differents types de fils : simples, 
retors ou guipes. 

Ce sont les fils guipes qui sont utili- 
ses pour la fabrication des bas de 
compression : une machine appelee 
“double guipeuse” entoure deux 
fils autour de la partie centrale, 
I’ame de la trame, le premier dans 
un sens et le second dans I’autre 
sens (figure 2). La nature de ces fils 
confere ses caracteristiques au pro- 
duit fini. 

Le guipage permet d’isoler I’ame de 
la trame - la partie elastique - afin 
qu’elle ne soit pas en contact avec 
la peau, ce qui donne de la douceur 
au produit. Le fil constituant I’ame 
peut etre en elasthanne ou en 
gomme, matieres qui apportent 
elasticity et compression. Les deux 
autres fils (la couverture) sont soit en 
coton, utilise pour son absorbance, 
soit en polyamide, qui autorise la 
teinture et apporte de la douceur. 
La technique de guipage par I’air 
peut egalement etre employee. II n’y 
a alors plus de torsion de fibre : les 
trois fibres s’attachent par des points 
d’assemblage sous I’effet de I’air. 
Les fabricants de compression peu- 
vent done jouer sur de nombreux 
facteurs et donner differents 
aspects et qualites a leurs produits 
finis. Ces dernieres annees, I’offre 
est d’ailleurs devenue plethorique. 



Figure 4. Tricoteuse rectiligne. 

Letitrage des fils 

Le titrage des fils est la relation entre 
la longueur d’un fil et son poids. 
Plusieurs unites sont utilisees pour 
titrer un fils. 

Le denier semble etre I’unite la plus 
courante ; il correspond au poids en 
gramme de 9 000 metres de fil. 
Ainsi, plus le denier est grand, plus 
le tissu est epais. Mais il existe 
d’autres unites pour titrer un fil 
comme le tex (le poids en gramme 
de 1 km de fil) et le decitex (le poids 
en gramme de 1 0 km de fil). 

Les fils naturels sont quant a eux 
caracterises par leur numero metrique 
(Nm) qui correspond au nombre de 
milliers de metres pour 1 kg. 



Letricotage 

Une fois les fils obtenus, deux 
methodes existent pour obtenir de 
la surface : le tissage et le tricotage. 
Le tissage consiste en I’assemblage 
de deux fils a angles droits et per- 
met I’obtention de tissus (figure 3). 
Les fils verticaux constituent la 
chaTne et les fils horizontaux, la 
trame. C’est la maniere dont sont 
entrecroisees la chaTne et la trame 
qui definit le type de tissu (toile, 
serge, satin, coutil). 

Les bas de contention sont quant a 
eux realises sur des tricoteuses. 
Le tricotage consiste a entrelacer 
des mailles entre elles. II existe des 
metiers a tisser rectilignes et 
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Figure 5. Tricoteuse circulaire. 

d’autres circulaires (figures 4 et 5). 
Ces derniers sont les plus utili- 
ses car ils ont I’avantage de ne pas 
necessiter de couture. La fabrica- 
tion sur metiers rectilignes est 
requise dans les cas de dysmor- 
phies importantes et en pediatrie. 



Compression medicale : les 
contre-indications absolues 

• Arteriopathie obliterante des 
membres inferieurs (AOMI) avec 
indice de pression systolique (IPS) 
<0,6. 

• Microangiopathie diabetique 
evoluee pour une compression 
> 30mmHg. 

• Phlegmatia coerulea dolens 
(phlebite bleue douloureuse avec 
compression arterielle). 

• Thrombose septique. 



Pour fabriquer un bas de compres- 
sion, il faut deux types de fils : de 
maille et de trame. Le premier donne 
son aspect au bas quand le second 
lui confere son elasticity, c’est-a-dire 
le bon niveau de pression sur la 
jambe. Ces deux fils sont places sur 
une machine a tricoter circulaire ; il en 
sort un tube irregulier en trois parties : 
la tige, le talon et le pied. La pointe du 
pied, encore ouverte, est d’abord 
confectionnee, puis le produitestteint 
et thermofixe, c’est-a-dire qu’il est 
glisse sur une piece en aluminium qui 
a la forme d’une chaussette ou d’un 
bas. II est ensuite entrepose un cer- 
tain temps dans une chambre dont la 
temperature et letaux d’humidite sont 
regules afin de lui donner sa forme 
anatomique et son aspect final. 

La fabrication se termine par 
quelques operations de confection, 
comme la pose de dentelle ou d’une 
bande autofixante. 
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Figure 6. Differentes classes 
de compression et pressions 
correspondantes. 

Le respect du cahier 
des charges 

Un certain nombre de contraintes 
techniques doivent etre respectees 
pour fabriquer des bas de compres- 
sion, observer le cahier des charges 
de la liste des produits et presta- 
tions remboursables (LPPR) et 
obtenir un remboursement [2]. 

• La construction (bas, chaus- 
sette ou collant) doit etre tricotee 
et constitute d’un fil de maille et 
d’une trame toutes les unes ou deux 
rangees selon la categorie de rem- 
boursement. La construction des fils 
necessite au minimum un simple 
guipage pour la maille et un double 
pour la trame. De meme, un titrage 
minimal des fils est requis pour la 
maille, la trame et I’ame de la trame. 

• Selon la pression mesuree au 
niveau de la cheville, les bas sont 
historiquement repartis en quatre 
classes (encadre 1, figure 6) : 

• classe I : entre 1 0 et 1 5 mmHg ; 

• classe II : entre 1 5,1 et 20 mmHg ; 

• classe III : entre 20,1 et 36 mmHg ; 

• classe V : superieur a 36 mmHg. 

• La degressivite de la 
compression de la cheville a la 
cuisse, qui doit etre continue tout le 
long du produit, est au maximum : 
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Figure 7. Conditionnement des articles de contention. 

• de 75 % en classe I ; 

• de70 % en classe II ; 

• de60 % en classe III ; 

• de 40 % en classe IV. 

• La pression residuelle au mol- 

let est : 

• d’au moins 75 % de la pression 
pour les classes I et II ; 



♦ de 50 a 80 % pour les classes III 
et IV. 

♦ Le produit doit comporter un 
talon, lequel doit etre obtenu par 
diminutions/augmentations du 
nombre de mailles (pour assurer le 
bon positionnement de la zone che- 
ville). 

♦ Trois diametres de machine 
doivent au minimum etre utilises 

pour la realisation de toutes les 
tailles afin de conserver une densite 
de maille, done de compression, 
homogene. 

♦ Les bas doivent etre lavables 

pour des questions d’hygiene et 
parce que le lavage leur permet de 
retrouver leurs proprietes compres- 
sives. 

♦ La durability des bas doit etre 
au minimum de six mois. Elle peut 
etre controlee soit par un test de 
durability in vivo, soit par un test de 
vieillissement accelere predictif 
in vitro qui doit mettre en evidence 
une eventuelle degradation du dis- 
positif a I’usage, entraTnant une 
alteration de ses qualites thera- 
peutiques. II consiste a verifier la 
pression exercee par le dispositif 
avant et apres une serie de stress. 
Cet essai doit etre realise avec le 
bas temoin de chaque classe de 
pression et la degressivite ne doit 
pas exceder le pourcentage decrit. 

♦ Les produits doivent etre testes 
afin d’etre certifies conformes et 
ainsi obtenir un remboursement. 
En France, e’est I’Association qualite 
sans but lucratif (Asqual), organisme 



independant, qui realise la certifica- 
tion des produits sur demande du 
fabricant. L’Asqual confie a un labo- 
ratoire d’essais accredite par le 
Comite frangais pour (’accreditation 
(Cofrac) la mission d’effectuer un 
audit et des tests, dont le but est 
notamment de verifier que le niveau 
de compression revendique est bien 
respecte. Les produits obtiennent 
ainsi une certification, puis un rem- 
boursement : 

• 22,40 € pour les chaussettes ; 

• 29,78 € pour les bas ; 

• 42,03 € pour les collants (figure 7). 
Les fabricants de compression 
ciblent de maniere generate la four- 
chette haute de pression de la 
classe. Ainsi, la pression au niveau 
de la cheville sera de 1 4 mmHg pour 
la classe I, de 18 mmHg pour la 
classe II, etc. II est quasiment impos- 
sible de respecter stricto sensu un 
niveau de pression. En effet, le 
simple fait de regler la machine, de 
changer d’operateur ou de fibre, 
voire les conditions climatiques 
modifie la valeur. Cependant, I’exter- 
nalisation des controles garantit que 
tout produit de compression rem- 
bourse corresponde au cahier des 
charges de la LPPR. I 



Encadre 1 . La question de I'harmonisation 
des classes de compression en Europe 

S’il n’existe pas, en Europe, d’harmonisation normative en matiere de bas, I’European 
Committee of Standardization propose cette classification : 

• classe I, de 1 5 a 21 mmHg ; 

• classe II, de 23 a 32 mmHg ; 

• classe III, de 34 a 46 mmHg; 

• classe IV, au-dela de 49 mmHg. 

Ces valeurs de pression sont nettement superieures aux valeurs frangaises, la classe I 

Declaration de liens d’interets europeenne equivalant a une classe II frangaise. 

L’ auteur declare ne pas avoir 
de liens d’interets. 
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Limiter les recidives de lithiases urinaires 



Les lithiases urinaires sont des affections frequentes, souvent episodiques mais pouvant 
generer d’intenses douleurs. II est indispensable de respecter des regies hygieno- 
dietetiques adaptees et de mettre en place un traitement preventif pour limiter les recidives. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. Tous droits reserves 
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Limiting the recurrence of kidney stones. Kidney stones are common conditions, often 
episodic, but can cause intense pain. It is essential to follow an adapted diet and personal 
health practices and to put in place a preventive treatment to limit recurrences. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. All rights reserved 
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L a lithiase urinaire est une mala- 
diefrequente, caracterisee par 
la formation de concretions 
cristallines (encore appelees 
“calculs” ou “pierres”) qui se deve- 
loppent dans les voies urinaires 
(reins, ureteres, vessie). 
Les coliques nephretiques sont 
dues a la migration d’un calcul dans 
I’uretere. Elies sont dites “compli- 
quees” en fonction du terrain du 
patient (grossesse, insuffisance 
renale chronique, rein transplants 
ou unique, uropathie connue, 
patient seropositif sous indinavir) ou 
en raison de I’existence, d’emblee 
ou secondairement, de signes de 
gravite (infection, hematurie, oligo- 
anurie) et de la persistence d’une 
douleur intense malgre les traite- 
ments antalgiques. II s’agit d’une 
urgence medicale. 

Expliquer brievement 
la pathologie 

La classification des calculs est 
fonction de leur nature chimique. 

♦ Les lithiases calciques (70 %) 
sont les plus frequentes. Les calculs 
sont constitues d’oxalates, de 
phosphates ou de carbonates de 
calcium. Ils sont visibles a la radio- 
graphie et sont dits “radio- 
opaques”. 

♦ Les calculs d’acide urique 

(1 5 a 20 %) surviennent toujours en 



milieu acide et sont transparents 
aux rayons X. Ils peuvent etre dis- 
sous en modifiant I’acidite des 
urines par alcalinisation. 

♦ Les lithiases phosphatiques 
(10 %), composees de phosphate 
ammoniaco-magnesien, sont fre- 
quemment favorisees ou associees 
a une infection urinaire (Proteus, 
Enterobacter). Ces calculs sont bien 
visibles aux rayons X [1 ]. 

♦ Les lithiases medicamen- 
teuses, assez rares (0,1 %), 
peuvent avoir pour origine la cristal- 
lisation urinaire du medicament ou 
de ses metabolites (floctafenine, 
Idarac® ; triamterene, Isobar®, Pres- 
tole® ; quinolones, Ciflox®, 
Noroxine®, Apurone® ; indinavir, 
Crixivan®) ou des modifications 
metaboliques ou electrolytiques des 
urines induites par les medicaments 
entraTnant la formation de calculs 
(anti-acides a base d’oxyde d’alu- 
minium, d’hydroxyde de magne- 
sium ou de carbonate de calcium, 



Gaviscon®, Rennie®... ; diosmectite, 
Smecta®; amiodarone, Corda- 
rone®; furosemide, Lasilix®) [2]. 

La lithiase urinaire est habituelle- 
ment asymptomatique. La colique 
nephretique se declenche lorsque le 
calcul obstrue les voies urinaires, 
entraTnant une hyperpression en 
amont, avec une distension des cavi- 
tes urinaires. La crise se manifeste 
alors par des douleurs extremement 
violentes, debutant soudainement 
dans le bas du dos ou du ventre ou 
encore sur un cote. Elle est accom- 
pagnee souvent de signes digestifs 
(nausees, vomissements), parfois de 
fievre et de frissons. Ces douleurs 
sont souvent d iff idles a calmer. II est 
possible d’observer une hematurie. 
L’interrogatoire et I’examen clinique 
permettent le plus souvent d ’etablir 
le diagnostic ; toutefois, des exa- 
mens complementaires recher- 
chent d’eventuelles complications. 
♦ Une bandelette urinaire, reali- 
see en tout premier lieu, retrouve 



Les lithiases urinaires en quelques chiffres 

• Les lithiases urinaires touchent 10 % de la population des pays industrialises. 

• En France, 5 a 1 0 millions de personnes souffriront dune lithiase dans leur vie. 

• Sans traitement preventif, on denombre 50 % de recidives a cinq ans. 

• Deux a quatre hommes sont concernes pour une femme. 

• Les lithiases sont responsables de 2 % des insuffisances renales terminales. 
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souvent une hematurie micro- 
scopique en faveur d’une origine 
lithiasique ; un pH urinaire acide 
peut etre un element evoquant un 
calcul d’acide urique ; enfin si la 
bandelette detecte la presence de 
leucocytes, un examen cytobacte- 
riologique urinaire (ECBU) doit per- 
mettre de rechercher une eventuelle 
infection. 

♦ L’echographie urinaire permet 
de visualiser les calculs et d’evaluer 
leur position et leur retentissement 
sur I’arbre urinaire. 

♦ La radiographie standard de 
I’abdomen ou abdomen sans pre- 
paration (ASP) montre plus preci- 
sement la taille et la position des 
calculs opaques aux rayons X. 

♦ L’urographie intraveineuse 
(UIV) permet de localiser la lithiase 
sur son trajet uretral et de decouvrir 
une possible malformation urinaire 
associee. 

♦ La tomodensitometrie abdo- 
minale ou scanner abdominal 
sans injection est le meilleur moyen 
diagnostique ; elle permet de mettre 
en evidence les petits calculs radio- 
opaques ou transparents difficile- 
ment visibles sur les examens 
habituels. 

♦ Le bilan biologique comporte 
un ECBU, un dosage de la creati- 
nine, I’ analyse spectrometrique des 
calculs expulses et un bilan 
phosphocalcique [3]. 

Decrire les facteurs 
de risque 

Plusieurs facteurs contribuent a la 
formation des calculs renaux : 

♦ les regimes alimentaires dese- 
quilibres, riches en proteines ani- 
males, en sodium ou en sucres ; 

♦ une diurese insuffisante car 
plus les urines sont concentrees, 
plus le risque de precipitations 
des constituents augmente ; 

♦ une transpiration accrue, ce qui 
explique que Pete, un sejour dans 
les pays chauds ou une activite 
sportive intense soient des cir- 
constances favorisantes ; 



• un pH urinaire trop acide qui 

favorise la formation d’acide 
urique alors qu’un pH urinaire trop 
alcalin favorisera celle de calculs 
d’ urate ; 

• le sexe et I’age puisqu’il s’agit 
d’une affection du sujet entre 20 
et 50 ans (au-dela de 60 ans, il 
s’agit plutot de recidives) qui 
touche deux a quatre hommes 
pour une femme ; 

• une stase urinaire (obstacle cer- 
vical, adenome prostatique...) ; 

• des anomalies metaboliques 
acquises comme une hyper- 
parathyroid ie primaire entraTnant 
une hypercalcemie, une hyper- 
uricemie ou une hypocalciurie ; 

• des antecedents familiaux et 
des predispositions genetiques 
(cystinurie) ; 

• des malformations anato- 
miques comme la maladie de 
Cacchi Ricci (maladie congenitale 
renale) ou la polykystose renale ; 

• la presence defections uri- 
naires a germes ureasiques 
(i Proteus mirabillis, Klebsielle, 
Pseudomonas) qui favorisent la 
lithogenese. Ces bacteries posse- 
dent une enzyme, I’urease, qui 
degrade I’uree en une matrice 
proteique sur laquelle precipitent 
les sels mineraux pour former des 
calculs phospho-ammoniaco- 
magnesiens [3]. 

Expliciter les differents 
traitements 

Le traitement medical est privilegie 
en premiere intention [4]. 

Son objectif est (’elimination spon- 
tanee du calcul, qui survient dans 
68 % des cas lorsque sa taille est 
inferieure a 5 mm et dans 47 % des 
cas quand elle est comprise entre 5 
et 1 0 mm et ce, dans un delai d’une 
a quatre semaines. 

En cas d’echec du traitement 
medical ou de complications, des 
methodes instrumentales sont utili- 
sees : lithotritie par ondes de choc, 
uteroscopie souple ou rigide, 
nephrolithotomie percutanee. 



Prise en charge 

de la colique nephretique 

♦ La prise en charge medicate, 
realisee en urgence, consiste 
dans un premier temps a soula- 
ger la douleur par I’administration 
d’anti-inflammatoires non steroi- 
diens (AINS), de ketoprofene en 
particulier, en I’absence de contre- 
indications (grossesse, insuffisance 
renale chronique, prise de medica- 
ment antivitamine K, hemorragie 
evolutive, ulcere non traite). 
Les AINS diminuent la filtration 
glomerulaire par inhibition de la syn- 
these des prostaglandines, entraT- 
nent une relaxation des fibres 
musculaires lisses des voies uri- 
naires et reduisent I’cedeme inflam- 
matoire au niveau de I’obstacle. 
La voie intraveineuse (Profenid® 
100 mg en IV lente) est preferee 
pour sa rapidite d’action. En cas de 
douleurs moderees, des antal- 
giques de pallier I ou II peuvent etre 
associes a des antispasmodiques. 
En cas de douleurs intenses ou de 
contre-indications aux AINS, des 
antalgiques morphiniques par voie 
systemique peuvent etre adminis- 
tresd’emblee. 

♦ Des traitements visant a faci- 
liter I’ expulsion du calcul ont ete 
recemment testes comme les 
a-bloquants uroselectifs (tamsu- 
losine) qui induisent, par leur action 
sur les recepteurs alD adre- 
nergique, une relaxation de la 
musculature lisse uretrale facilitant 
le passage du calcul. Leur utilisation 
est done indiquee en cas d’obs- 
tacle uretral lithiasique < 10 mm. 
Toutefois, la tamsulosine n’a pas 
encore d’autorisation de mise sur 
le marche (AMM) dans cette indica- 
tion en France. Les inhibiteurs cal- 
ciques ont aussi demontre un 
interet dans I’expulsion du calcul 
[5-7]. 

Traitement curatif 
des calculs urinaires 

Les indications du traitement uro- 
logique dependent du nombre, de 
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la taille, de la localisation et de la 
nature chimique du calcul ainsi que 
des manifestations cliniques mais 
aussi du type de patient (age, 
antecedents...)- Le traitement 
repose sur la destruction de la 
lithiase par voie extracorporelle, 
endoscopique ou percutanee. 

♦ La lithotritie extracorporelle 
utilise des ondes de choc qui, gene- 
rees a I’exterieur du corps, le traver- 
sent pour atteindre le calcul et le 
fragmenter. Les petits eclats s’elimi- 
nent ensuite par les voies naturelles. 
Ce traitement necessite le plus sou- 
vent une anesthesie legere mais 
I’ intervention peut parfois etre effec- 
tive en ambulatoire sans anesthe- 
sie. Tout calcul, quelle que soit sa 
localisation sur les voies urinaires, 
peut etre traite par cette methode ; 
cependant, si le calcul est volumi- 
neux (> 2 cm), d’autres techniques 
seront preferees. 

♦ L’uteroscopie rigide ou souple 

consiste a diriger un appareil endo- 
scopique jusqu’a la lithiase pour la 
fragmenter en utilisant une source 
laser ou des chocs pneumatiques. 
L’appareil penetre les voies uri- 
naires depuis I’exterieur et remonte 
jusqu’aux cavites renales en circu- 
lant dans I’uretre, la vessie et les 
ureteres. Cette technique necessite 
la mise en place d’une sonde interne 
JJ qui sera otee une fois les frag- 
ments lithiasiques elimines. 

♦ La nephrolithotomie percuta- 
nee est une intervention chirurgicale 
sous anesthesie generale qui est 
reservee aux calculs volumineux 
(> 2 cm) et qui necessite de ponc- 
tionner le rein sous controle echo- 
graphique pour acceder aux cavites 
renales. La lithiase est ensuite 
detruite sous controle visuel endo- 
scopique. Un drain externe est 
conserve pendant quelques jours. 

Donner des conseils 

Les mesures dietetiques permet- 
tent de prevenir les recidives tout 
comme certaines plantes et 
souches homeopathiques [4]. 



Apports hydriques 

Le patient doit veiller a : 

• augmenter la ration journaliere 
(2,5 a 3 L) afin d’obtenir une aug- 
mentation du debit urinaire (diu- 
rese > 2 L/jour) ; 

• bien repartir la prise de boissons 
tout au long de la journee, en 
buvant notamment le soir ou en 
cas de reveil nocturne car les 
urines sont particulierement 
concentrees en substances 
lithogenes durant la nuit ; 

• diminuer la consommation de 
the, en raison de sa richesse en 
oxalate, de cafe et de biere, riche 
en purines, qui augmentent 
I’excretion d’acide urique dans 
les urines (hyperuricurie) ; 

• boire des jus d’agrumes, riches 
en citrate, puissant inhibiteurde 
lacristallisation ; 

• alcaliniser, en cas de lithiase 
urique, les urines en buvant des 
eaux bicarbonatees (Vichy 
Saint-Yorre®, Vichy Celestins®, 
Badoit®. . .) en veillant neanmoins 
a la charge en sodium qui peut 
etre contre-indiquee dans 
certaines affections cardio- 
vasculaires. L’alcalinisation des 
urines peut aussi etre favorisee 
par la prise de medicaments 
alcalinisants comme Foncitril® 
ou Alcaphor® (citrate de sodium 
et de potassium). 

Apports alimentaires 

II convientde : 

• limiter la consommation d’ali- 
ments riches en calcium comme 
les fromages a pate dure, les 
produits laitiers et certaines eaux 
fortement mineralisees (Hepar®, 
Contrex®, Vittel®, Perrier®...) ; 
un apport quotidien de 800 a 
1 000 mg de calcium est conseille, 
soit environ deux produits laitiers ; 

• diminuer la consommation des 
aliments riches en oxalate (choco- 
lat, epinards, rhubarbe, oseille, 
asperges, betteraves) et eviter un 
apport de vitamine C ou D en 
grandes quantites ; 



• controler les apports en proteines 
animales (maximum 150 g de 
viande ou de poisson par jour) ; 

• eviter I’exces de sel alimentaire 
qui augmente la natriurese (exces 
de sel dans les urines) qui accroTt 
elle-meme la calciurie (excretion 
de calcium dans les urines) en 
limitant le sel de table et les ali- 
ments riches en sel (charcuterie, 
plats industriels cuisines. . .) ; 

• limiter la consommation d ’ali- 
ments apportant de I’acide 
urique (charcuterie, abats, 
gibier) [8]. 

Phytotherapie 

L’orthosiphon, le pissenlit, les baies 
de genevrier et la prele des champs 
peuvent notamment etre conseilles 
pour accroTtre, en dehors des 
crises, le volume des urines et favo- 
riser (’elimination des cristaux peu 
volumineux. 

Homeopathie 

Uricum acidum 5 CH (calculs 
d’acide urique), Oxalicum acidum 
5 CH (calculs d ’oxalate) ou Phos- 
phoricum acidum 5 CH (calculs de 
phosphate) peuvent etre recom- 
mandes a raison de cinq granules le 
matin. 

Par ailleurs, sont conseilles : 

• Sarsaparilla 5 CH en cas de diffi- 
culty a uriner et d’irritation lors de 
la miction (5 granules 3 fois/jour) ; 

• Berberis vulgaris 5 CH en cas de 
coliques nephretiques chro- 
niques ; 

• Belladonna 5 CH pour calmer les 
spasmes douloureux ; 

• Poconeol n° 57® solution buvable, 
complexe homeopathique indi- 
que dans les lithiases biliaires et 
renales (5 a 15 gouttes par jour 
dans un demi-verre d’eau en une 
ou plusieurs prises). I 
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L’amiodarone est un antiarythmique tres utilise en cardiologie et dont la pharmacologie 
est complexe. II est important que le pharmacien connaisse bien ce medicament afin de 
pouvoir maftriser, identifier et analyser les divers effets indesirables qui peuvent etre lies 
a sa prise. 
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An overview of amiodarone. Amiodarone is an antiarrhythmic medication frequently used in 
cardiology with a complex pharmacology. It is important that the pharmacist has good 
knowledge of this drug in order to be able to control, identify and analyse the various potential 
adverse effects. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. All rights reserved 
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L e cceur est un muscle qui fonc- 
tionne de fagon autonome : il 
peut generer et faire circuler 
un courant electrique grace a la pre- 
sence, dans ses parois, de nceuds 
et de faisceaux de fibres nerveuses 
conductrices. A chaque impulsion 
electrique, le muscle cardiaque se 
contracte, puis se dilate alternati- 
vement ; les cavites, oreillettes et 
ventricules se vident et se remplis- 
sentdesang parlejeud’ouvertureet 
de fermeture des valves cardiaques 
situees entre les cavites et les gros 
vaisseaux arteriels. Ainsi, le sang cir- 
cule dans tout I’organisme au rythme 
de la pompe cardiaque. Lorsque le 
cceur bat anormalement et que 
I’electrocardiogramme (ECG) est 
perturbe, il est question de troubles 
du rythme cardiaque et lorsque 
le cceur s’accelere ou ralentit, de 
troubles de la frequence cardiaque. 

Une molecule iodee 

L’amiodarone (figure 1) est une 
molecule qui renferme, dans sa 
structure, deux atomes d’iode fixes 
sur un noyau aromatique, a I’origine 
de certains effets indesirables tels 
que les dysthyroidies. 

Lors de la metabolisation, une partie 
de I’iode se detache de la molecule. 
Cet iode defixe se retrouve dans 




Figure 1. Structure chimique 
de I’amiodarone. 

les urines sous forme d’iodure, soit 
6 mg/24 heures pour une prise quo- 
tidienne de 200 mg d’amiodarone. 
Le reste de la molecule, done la plus 
grande partie de I’iode, est elimine par 
voie fecale apres passage par le foie. 

Un mecanisme d'action 
complexe 

♦ L’amiodarone fait partie des 
antiarythmiques de classe III 

selon la classification de Vaughan- 
Williams [1]. Cette classification 
rassemble les differents anti-aryth- 
miques en fonction de leurs modes 
d’action sur les cellules cardiaques, 
plus precisement leurs actions sur les 



canaux voltage-dependants influen- 
gant la contraction myocardique. 

♦ Pour que les cellules car- 
diaques puissent se contracter, 
il faut depasser un certain seuil de 
depolarisation ou de repolarisa- 
tion, puis revenir a un potentiel dit 
“basal” pour terminer la contraction 
(figure 2). Ces seuils sont franchis 
grace a des mouvements ioniques 
au travers de canaux. La premiere 
phase de croissance de la courbe 
est une entree de sodium (Na + ) 
dans la cellule ; I’amplitude de cette 
depolarisation est en rapport avec 
la puissance de la contraction. 
La seconde phase est une ferme- 
ture des canaux Na + et une ouver- 
ture lente des canaux calciques 
(Ca 2+ , entrant) creant une phase 
plateau en rapport avec le temps 
de contraction myocardique. Enfin, 
une phase d’ouverture des canaux 
potassiques (K + , sortant) permet de 
revenir a un potentiel basal, cette 
phase etant egalement en rapport 
avec la duree de contraction. 

♦ L’amiodarone agit sur la phase 
de sortie potassique en diminuant 
le flux sortant et en allongeant le 
temps d’une contraction, e’est 
l’“effet chronotrope negatif” [2]. 

II existe egalement une compo- 
sante basee sur I’automatisme 
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Encadre 1 . A propos de la demi-vie delimination 
d'un medicament 

La demi-vie d’elimination represente le temps que met une substance medicamenteuse 
a diminuer de moitie sa concentration plasmatique. II s’agit d’un parametre pharmaco- 
cinetique important pour determiner la frequence d’administration d’un medicament. 

En theorie, il taut cinq a sept demi-vies pour qu’un medicament soittotalement elimine 
de I’organisme apres son administration, en sachant que la demi-vie de I’amiodarone peut 
atteindre 1 00 jours, ce qui correspond a un temps d’elimination potentiel de 700 jours, 
soit presque deuxannees. 



des contractions, cet “ordre” etant 
donne par les cellules sinusales. 
L’amiodarone diminue cet automa- 
tisme sinusal : c’est I ’“effet bathmo- 
trope negatif”. La conduction de ce 
signal est egalement ralentie aux 
differentes parties du muscle car- 
diaque : c’est l’“effet dromotrope 
negatif”. Enfin, I’amiodarone a la 
capacite de “soulager” le travail du 
myocarde en abaissant sa consom- 
mation en oxygene et en favorisant 
son irrigation sanguine par modu- 
lation de la musculature des arteres 
coronaires. 

Une tres longue 
demi-vie 

L’amiodarone est une molecule a 
longue demi-vie (encadre 1), soit 
20 a 1 00 jours selon les sujets, et 
a forte affinite tissulaire. L’activite 
therapeutique est obtenue, en 
moyenne, en unesemaine. 

♦ Pendant les premiers jours de 
traitement, le produit s’accumule 
dans lestissus de I’organisme, par- 
ticulierement au niveau du tissu 
adipeux. Le bilan entree/sortie ne 
s’equilibre qu’au bout de quelques 
mois. Cela rend necessaire une 
dose de charge en debut de traite- 
ment pour creer une impregnation 
indispensable a I’activite therapeu- 
tique : en general, 600 mg par jour 
d’amiodarone(soittrois comprimes) 
pendant huit a dix jours. La prise 
d’amiodarone, qui se fait en theorie 
un jour sur deux, se realise en pra- 
tique cinq jours sur sept. 

♦ En traitement d’attaque, le 
schema posologique habituel est 



de trois comprimes a 200 mg par 
jour, pendant huit a dix jours. Dans 
certains cas, des posologies supe- 
rieures (quatre a cinq comprimes a 
200 mg par jour) sont necessaires, 
toujours sur des periodes breves 
et sous surveillance electrocard io- 
graphique. 

♦ En traitement d’entretien, il 

convient de rechercher la dose 
minimale efficace, variable selon 
les patients d’un demi-comprime a 
deux comprimes par jour. 

De multiples effets 
indesirables 

La connaissance des effets inde- 
sirables est tres importante pour 
I’exercice officinal. Le pharmacien 
doit delivrer un conseil efficace et 
judicieux, permettant de securiser 
le traitement [3]. 

♦ L’un des effets les plus frequents 
de I’amiodarone est la photo- 
sensibilisation, surtout au cours de 
la deuxieme annee de traitement. 
Les risques peuvent, de plus, per- 
sister plusieurs mois apres I ’arret du 
traitement compte tenu de la longue 



demi-vie. II faut done eviter I ’exposition 
a la lumiere du soleil ou se proteger par 
des vetements et un ecran a indice fort 
ou a haute protection. 

♦ Un autre effet secondaire 
cutane, plus rare, peut apparaTtre. 
II s’agit d’une pigmentation cuta- 
nee bleue ou gris-ardoise appelee 
pharmacothesaurismose qui est 
due a des depots excessifs de 
lipofuscine (pigment qui resulte de 
la degradation des organites cel- 
lulaires) au niveau epidermique. 
Cet effet, bien que rare, doit etre 
connu du pharmacien. 

♦ L’amiodarone peut entraTner 
des anomalies thyroYdiennes, par- 
ticulierement chez les patients ayant 
des antecedents de troubles thyroi- 
diens. La prise d’amiodarone pro- 
voque une hausse du capital iode, 
I’iode etant a la base de la produc- 
tion des hormones thyroYdiennes T3 
(tri-iodo-thyronine) et T4 (thyroxine). 
Cet apport important d’iode, qui per- 
turbe cette production, peut conduire 
a une hyperthyroid ie ou, au contraire, 
une hypothyroid ie (tableau 1). 

Si I’un de ces effets est avere, cor- 
robore par la valeur de la thyreo- 
stimuline (TSH), une decision doit 
etre prise par le cardiologue. Dans le 
cas d’une hypothyroid ie, une supple- 
mentation par la levothyroxine doit 
etre envisagee. Dans le cas d’une 
hyperthyroid ie, il faut imperative- 
ment arreter le traitement en raison du 
risque de survenue de thyrotoxicose. 
Dans certaines hypothyroidies 
graves, il convient d’envisager la prise 
d’un antithyroid ien de synthese. 
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♦ L’amiodarone entraTne des 
microdepots corneens chez plus 
de 90 % des patients traites pendant 
une duree superieure a trois mois. 
Ces depots sont generalement 
asymptomatiques et autorisent la 
poursuite du traitement, n’entraT- 
nant des perturbations visuelles a 
type de vision trouble et de halos 
que dans moins de 10 % des cas. 
Cet effet etant reversible a I’ arret du 
traitement, il convient de rassurer 
un patient qui le relate a I’officine. 
En cas de vision trouble ou de baisse 
de I’acuite visuelle, un examen ophtal- 
mologique complet incluant un fond 
d’ceil doit etre rapidement pratique. 
L’arret du traitement est requis 
en cas d’apparition d’une neuro- 
pathie ou d’une nevrite optique en 
lien avec la prise d’amiodarone en 
raison d’un risque potentiel devo- 
lution vers la cecite. 

♦ Les atteintes pulmonaires 
liees a la prise d’amiodarone sur- 
viennent dans 5a 7 % des cas [4]. 
Cet effet peut etre dose-dependant 
ou immuno-allergique. Les pre- 
mieres alertes sont une dyspnee a 
I’effort et une toux non-productive 
pouvant etre associees a une tres 
grande fatigue avec amaigrissement. 
Dans ce cas, un controle radio- 
logique est necessaire pour mettre 
en evidence une possible pneumo- 
pathie interstitielle. En cas de 
confirmation, I’arret du traitement 
est obligatoire pour qu’une regres- 
sion soit observee (en trois a quatre 
semaines). Les signes d’opacite a 
la radiographie peuvent cependant 
persister plusieurs mois. 



Important 

Un dosage de thyreostimuline (TSH) 
est systematiquement recommande 
avant le debut du traitement par amio- 
darone, puis regulierement au cours du 
traitement et plusieurs mois apres son 
arret et en cas de suspicion clinique de 
dysthyroidie. 



Tableau i. Signes cliniques 


des dysthyroYdies. 


Signes d'une hypothyroYdie 


Signes d'une hyperthyroYdie 


Troubles du sommeil 


Irritabilite, nervosite 


Prise de poids 


Amaigrissement 


Constipation 


Diarrhees 


Asthenie 


Tremblements 


Frilosite 


Sudation 


Augmentation de la TSH 


Tachycardie 




Goitre 




TSH effondree 



TSH : thyreostimuline. 



♦ L’amiodarone est majoritaire- 
ment metabolisee par le foie et les 
atteintes hepatiques se manifes- 
tent par des signes non specifiques 
(asthenie, nausees, douleurs abdo- 
minales) et par des symptomes plus 
caracteristiques (apparition d’un 
ictere). Au niveau biologique, il est 
possible d’observer une elevation 
des enzymes hepatiques, souvent 
en debut de traitement. L’atteinte 
hepatique peut etre decouverte 
de maniere fortuite a I’occasion 
d’un bilan biologique de routine. 
En consequence, la surveillance 
reguliere de la fonction hepatique 
est recommandee au cours du trai- 
tement par I’amiodarone. 

♦ Les effets cardiaques de 
I’amiodarone sont dose-depen- 
dants. II s’agit regulierement d’ effets 
bradycardisants avec quelques rares 
troubles provoquant un dysfonction- 
nement sinusal. Le ralentissement de 
la frequence cardiaque peut etre plus 
accentue chez les sujets ages. 

Un ECG doit etre pratique avant la 
mise en route du traitement. II est a 
noter que sous amiodarone, I’ECG 
est modifie. Cette modification, 
dite “cordaronique”, consiste en 
un allongement de I’intervalle QT, 
signe d’impregnation therapeutique 
et non detoxicite. 

L’effet arythmogene de I’amio- 
darone est faible, voire plus faible 
que celui de la plupart des autres 
medicaments anti-arythmiques, 
et survient generalement dans un 
contexte de facteurs favorisant 



I’allongement de I’intervalle QT tels 
que certaines associations medi- 
camenteuses et/ou des troubles 
electrolytiques. 

Une source eventuelle 

d'interactions 

medicamenteuses 

Divers medicaments peuvent gene- 
rer des interactions medicamen- 
teuses lorsqu’ils sont associes a 
I’amiodarone. 

♦ L’amiodarone est un puis- 
sant inhibiteur des isoenzymes 
CYP3A4 et CYP2C9, qui ralentit le 
metabolisme de certains medica- 
ments et peut, par augmentation de 
leurs concentrations plasmatiques, 
majorer le risque d’effets indesi- 
rables lie a ces produits et entraTner 
des consequences parfois graves 
comme une augmentation du risque 
hemorragique en presence d’anti- 
vitamines K (warfarine, fluindione, 
acenocoumarol). Une surveillance 
biologique (international normalized 
ratio [I NR]) est necessaire pour per- 
mettre une adaptation posologique. 

♦ La prudence s’impose aussi 
tout particulierement avec la 
ciclosporine dont une augmentation 
des concentrations sanguines peut 
induire un risque de nephrotoxicite. 

♦ L’amiodarone inhibe un trans- 
porter d’efflux, la P-glycopro- 
teine, et peut interferer avec les 
medicaments qui sont egalement 
substrats de cette P-glycoproteine, 
tels les anticoagulants oraux directs 
(dabigatran). 
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La prise d’amiodarone provoque une hausse du capital iode qui peut conduire frequemment a des dysthyroidies a type 
d’hyperthyroidie ou d ’ hypothyroid ie. 



♦ Le jus de pamplemousse, puis- 
sant inhibiteur du CYP 3A4, n’est pas 
recommande avec I’amiodarone 
(substrat du CYP 3A4) car il augmente 
la concentration plasmatique et I’aire 
sous la courbe de ce medicament. 

♦ Tous les medicaments suscep- 
tibles de provoquer une bradycardie 
(diltiazem, verapamil, betablo- 
quants...), les antifongiques azo- 
les (ketoconazole, itraconazole...), 
certains macrolides (azithromycine, 
clarithromycine, roxithromycine. . .) 
et les medicaments hypokaliemiants 
(diuretiques hypokaliemiants, laxatifs 
stimulants, amphotericine B, gluco- 
corticoides, tetracosactide) peuvent 
entraTner des troubles du rythme 
ventriculaire susceptibles de mena- 
cerle pronostic vital. 

De meme, les medicaments pouvant 
entraTner un allongement de I’inter- 
valle QT de I’ECG doivent etre evi- 
tes ou, en cas de necessity absolue, 
etre administres sous surveillance 
clinique et controle de I’ECG. 

Pratique officinale 

L’amiodarone est un medicament 
de prescription courante a I’officine 



dont les effets indesirables, des lors 
qu’ils sont bien connus, peuvent 
etre maTtrises. 

♦ Les troubles oculaires sont 
presque systematiques sous traite- 
ment par amiodarone. II ne faut 
done pas s’alarmer de constater 
certains depots au niveau de la cor- 
nee du patient. Une surveillance 
ophtalmique reguliere est cepen- 
dant recommandee. 

♦ Des troubles cutanes pou- 
vant apparaTtre, le pharmacien 
devra prevenir le patient que I’expo- 
sition au soleil doit etre evitee et pre- 
coniser I’application d’une creme 
solaire, ainsi que le port d’un cha- 
peau et de vetements couvrants. 

♦ Les troubles thyroTdiens sont 
frequents. Les premiers signes 
sont parfois signales au pharma- 
cien : « Je suis fatigue toute la jour- 
nee, je tremble, j’ai pris 5 kg, je suis 
tres confus. » Ces remarques doi- 
vent etre prises en compte pour 
evaluer au mieux I’etat du patient. 
Devant d’eventuels signes de 
dysthyroidie, il ne faut pas hesiter 
a le diriger vers son medecin qui 
demandera un dosage de TSH. 



Un traitement approprie pourra alors 
etre mis en place. 

♦ L’amiodarone a des effets pro- 
longes dans le temps qui peuvent 
etres progressifs ou aigus. II faut 
garder a I’esprit que ces reactions 
peuvent apparaTtre meme apres 
I’arret du traitement (jusqu’a deux 
ans apres). 

♦ L’administration d’amiodarone 
est contre-indiquee a partir du 
deuxieme trimestre de grossesse 

en raison du risque de surcharge 
iodee pouvant etre a I’origine d’une 
hypothyroidie fcetale. L’amiodarone 
et son metabolite passent dans le 
lait maternel et peuvent egalement 
provoquer une hypothyroidie chez 
le nourrisson, ce qui contre-indique, 
la aussi, son utilisation lors de 
I’allaitement. 

♦ II est important de prendre en 
compte les situations pouvant 
etre associees a une hypokalie- 
mie, cette derniere etant suscep- 
tible de favoriser la survenue d’effets 
pro-arythmiques. Parailleurs, ilfaut 
veiller a ce que le patient ne prenne 
pas de medicaments a composante 
hypokaliemiante. I 
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Constituer une trousse a pharmacie homeopathique type, convenant a tout le monde, est 
par definition impossible. Cependant, un certain nombre de souches utilisees dans la prise 
en charge des symptomes couramment observes chez le sportif peuvent servir de base 
a son elaboration. Au comptoir, le conseil doit prendre en compte I’affection, le type de 
sport pratique et le patient concerne. 
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Homeopathic first aid kits for athletes. Creating a typical homeopathic first aid kit, suitable 
for everyone, is by definition impossible. However, a certain number of stocks used to treat 
the symptoms commonly observed in athletes can serve as a basis for its creation. In the 
pharmacy, advice must take into account the condition, the type of sport and the patient 
concerned. 
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L a pratique sportive peut entraT- 
ner des inconforts, voire etre a 
I’origine d’un certain nombre 
de pathologies plus ou moins 
invalidantes. L’homeopathie a ici 
toute sa place car elle est particu- 
lierement bien adaptee au sportif 1 . 
Elle permet de soigner avec le mini- 
mum de contraintes et de diminuer 
le recours a certains medicaments 
allopathiques. Elle peut etre prise “en 
aigu” (action souvent rapide) comme 
“en chronique” (notion de terrain) 
sans risque d’interaction medica- 
menteuse. Elle est aussi absente 
de la liste des substances interdites 
pour la pratique sportive. De plus, les 
medicaments homeopathiques ne 
declenchent aucune accoutumance 
et ne presentent ni contre-indication 
ni effet secondaire connu a ce jour. 

Lesdouleurs 
et les traumatismes 

Douleurs et blessures traumatiques 
sont liees aux pratiques intenses. 
En prevention ou en traitement, 
parfois en complement d’une prise 
en charge classique, I’homeopathie 
est souvent utile. 



Chocs et contusions 

♦ Arnica montana (arnique des 
montagnes) est la souche du spor- 
tif. Elle a une action au niveau des 
muscles, des tissus capillaires 
et conjonctifs. Elle est indiquee 
dans toutes les pathologies fai- 
sant suite a un effort physique 
intense, mais aussi dans tous les 
traumatismes, contusions et hema- 
tomes. Elle permet de preparer 
un effort ou d’accelerer la phase 
de recuperation. Les hautes dilu- 
tions traitent les “bleus de I’ame”, 
comme une elimination prematuree 
en competition ou un choc psycho- 
logique entraTnant une insomnie et/ 
ou des douleurs [1]. 

♦ Beilis perennis (paquerette) est 
indique en dilution moyenne ou basse 
dans les traumatismes des tissus 
mous, et les sensations de courba- 
tures et de douleurs musculaires, par- 
ticulierement aux niveaux abdominal 
et pelvien. Cette souche est utilisee 
dans le traumatisme mammaire de 
la sportive, mais egalement en cas 
de contusions, contractures et cla- 
quages. II peut etre utile de I’associer 
a Arnica montana. 



♦ Ledum palustre (ledon des 
marais) est la souche typique de la 
contusion avec epanchement de 
sang et de Tceil au beurre noir”. 
Les douleurs et inflammations arti- 
culates sont accompagnees d’un 
cedeme pale (a la difference d’Apis 
mellifica) et ameliorees par le froid 
localise. Cette souche, qui doit etre uti- 
lisee rapidement et en basse dilution (4 
ou 5 CH), est de preference associee a 
Arnica montana en cas d’ecchymose 
post-traumatique, a raison de cinq 
granules de chaque toutes les heures, 
ces prises etant espacees dans un 
second temps selon I’amelioration. 
Elle est conseillee a titre curatif en cas 
de piqure de moustique (5 ou 7 CH, 
en prises frequentes) ou a titre pre- 
vents chez les sujets hypersensibles 
(1 5 CH, une fois par jour en periode 
d ’exposition). 

♦ Nat rum sulfuricum (sulfate de 
sodium anhydre) est indique a la 
suite d’un traumatisme cranien a 
raison d’une dose en 15 CH trois 
jours de suite. En cas de syndrome 
subjectif du traumatise cranien, la 
prise de cinq granules est prolongee 
a chaque apparition des troubles 
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persistants (cephalees, vertiges, 
troubles du caractere, difficultes 
intellectuelles et psychologiques). 
En cas de traumatisme cranien, 
I’homeopathie n’est bien sur utili- 
see qu’en complement ; un examen 
clinique et une prise en charge sont 
necessaires [2]. 

CEdemes 

♦ Apis mellifica (abeille) est indi- 
que en cas d’apparition brutale 
d’une douleur brulante, piquante, 
associee a un cedeme inflammatoire 
rose et surtout amelioree par le froid 
local. Un grand nombre d’affections 
peuvent etre concemees telles que les 
gonflements articulaires (hydarthrose), 
les tendinites, les entorses, les frac- 
tures et les luxations, mais aussi toute 
affection presentant ces caracteris- 
tiques comme Purticaire, les brulures 
ou Pherpes labial. Certaines dilutions 
(< 9 CH) sont evitees car elles peu- 
vent provoquer un cedeme chez les 
personnes sensibles. Les prises 
sont repetees tres frequemment 
dans un premier temps, puis espa- 
cees selon Pamelioration. 

Affections ligamentaires, 
articulaires et tendineuses 

♦ Ruta graveolens (rue fetide), 
en raison de son tropisme tendi- 
neux et cartilagineux au niveau 
articulaire, est une souche indi- 
quee pri nci palement dans 
le traitement des tendinites diverses, 
les ruptures de tendon et les 
entorses, mais aussi dans les trau- 
matismes du coccyx et les lombal- 
gies. La modalite caracteristique est 
une amelioration par la chaleur et le 
mouvement. Frequemment associe 
a Rhus toxicodendron et Bryonia 
alba dans les tendinopathies, Ruta 
graveolens est utilise a des dilutions 
5 a 9 CH, a raison de cinq granules 
deux a quatre fois par jour. C’est 
egalement le medicament de la fati- 
gue oculaire apres un effort visuel [3]. 

♦ Rhus toxicodendron (sumac 
veneneux), souche dont les modalites 
caracteristiques sont I ’aggravation 



par Phumidite et Pamelioration par le 
mouvement, est frequemment utili- 
see lors de pathologies ligamentaires 
et articulaires se caracterisant par des 
douleurstiraillantes ou dechirantes 
(entorse, luxation, suite d’arrache- 
ment osseux, douleurs rhumatis- 
males, sciatalgie). Les dilutions 
moyennes sont utilisees quotidien- 
nement, sauf dans les douleurs 
rhumatismales pour lesquelles de 
meilleurs resultats sont observes 
avec les hautes dilutions. Rhus 
toxicodendron est aussi utilise en 
dermatologie dans le traitement des 
vesicules de type herpes ou zona. 
Dans cette indication, la dilution 
9 ou 1 5 CH est generalement admi- 
nistree toutes les quatre heures, 
puis espacee selon Pamelioration 
et associee a Vaccinotoxinum [2]. 

♦ Bryonia alba (bryone blanche) agit 
essentiellement sur les muqueuses 
et les membranes sereuses en cas 
de douleurs aigues, piquantes, lan- 
cinantes, en points fixes, ameliorees 
par le repos ainsi que par la pression 
forte et large de la localisation dou- 
loureuse. Cette souche est indiquee 
face a un gonflement articulaire, un 
epanchement de synovie, une dor- 
salgie, des douleurs d’epaule ou une 
luxation. Elle presente aussi un interet 
dans le traitement des tendinites et du 
point de cote. Les basses dilutions 
sont preferees, afin de privilegier 
une action locale. II est possible 
d’associer cette souche avec Apis, 
surtout en cas de genoux gonfles 
post-traumatiques. Si I’cedeme est 
pale ou que la sensation de brulure 
est amelioree par I’application de 
froid glacial, Ledum palustre est une 
bonne association. Si Pcedeme est 
rouge brillant et que la douleur est 
pulsative, Belladonna est prise de 
fagon concomitante [4]. 

Fractures 

L’ homeopathie ne se substitue ici en 
aucun cas a I’allopathie ou a la chirur- 
gie, mais elle peut etre utilisee en tant 
que medecine complementaire afin 
d’accelerer la guerison. 




L’homeopathie est particulierement bien adaptee pour traiter ou prevenir 
les inconforts et pathologies du sportif. 



♦ Symphytum officinale 

(grande consoude) est la souche 
de tous les traumatismes osseux 
(fractures, retard de consoli- 
dation, douleurs consecutives 
aux traumatismes de Pos et du 
perioste). Elle peut aussi etre 
conseillee dans les traumatismes 
hyperalgiques du globe oculaire. 
Dans la majeure partie des cas, un 
protocole de dilution progressive 
est mis en place. Lors de la premiere 
semaine post-fracture, le traitement 
fait appel aux basses et moyennes 
dilutions administrees trois a quatre 
fois par jour, puis aux dilutions plus 
elevees en traitement de fond (cinq 
granules en 1 5 ou 30 CH, une fois par 
jour). Ce medicament est souvent 
associe a Calcarea phosphorica 9 CH 
pendant la duree de I’immobilisation. 



Note 

1 Un medicament 
homeopathique peut 
avoir plusieurs indications. 
Pour cette raison, 
les differentes souches 
presentees ne doivent pas 
etre reduites aux indications 
mentionnees dans cet article. 



Douleurs aigues d’origine 
nerveuse 

♦ Hypericum perforatum (mille- 
pertuis) est le medicament speci- 
fique des traumatismes nerveux. 
Les signes caracteristiques sont 
une douleur intense des terminai- 
sons nerveuses et une douleur 
lancinante le long du trajet du nerf. 
Ces symptomes sont aggraves par 
le contact et les secousses. La prise 
en 1 5 CH se fait toutes les fois ou 
ces signes typiques apparaissent 
avant de I’espacer en fonction de 
revolution. 
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Crampes musculaires 
et courbatures 

En complement d ’Arnica montana, 
differentes souches peuvent seve- 
rer utiles. 

♦ Sarcolacticum acidum (acide 
sarcolactique) permet d’augmenter 
(’elimination de I’acide lactique post- 
effort. Cette souche est conseillee a 
basse ou moyenne dilution, en pre- 
vention et en traitement des douleurs 
et courbatures musculaires d ’effort, 
ainsi que pour accelerer la periode 
de recuperation [1]. 

♦ Cuprum metallicum (cuivre 
metallique) est le medicament 
de la prevention et du traitement 
des crampes, mais aussi de toute 
douleur spasmodique apparaissant 
et disparaissant brusquement, 
qu’elle soit digestive, gynecolo- 
gique ou respiratoire. Le phar- 
macien doit conseiller une prise, 
en 9 ou 1 5 CH, plusieurs fois par 
jour au rythme des phenomenes 
spasmodiques. Cette souche est 
ingeree dix minutes avant une 
epreuve sportive (une dose peut 
etre prise la veille), puis plus fre- 
quemment (toutes les cinq minutes) 
en cas de crampe averee. Cinq 
granules par jour sont conseilles 
en prevention, a prendre le soir au 
coucher lors de crampes nocturnes. 
La prise sera repetee pendant la nuit 
en cas de douleur averee [5]. 

Fatigue et 
deshydratation 

♦ China rubra (quinquina rouge) 
est un medicament incontournable 
dans toutes les suites de deperdition 
liquidienne, qu’il s’agisse de transpi- 
ration, de sang ou de diarrhees (gene- 
ree notamment par le phenomene 
d’ischemie-reperfusion rencontre 
chez les sportifs de fond). En cas de 
surexcitation cerebrale et de transpi- 
ration profuse pendant le sommeil, la 
prise de cinq granules est conseillee 
au coucher. Par ailleurs, en cas de 
fatigue par exces d’entraTnement et 
de perte de liquides, Kalium phospho- 
ricum 7 CH peut y etre associe. 



♦ Phosphoricum acidum (acide 
phosphorique) est le grand remede 
du surmenage intellectuel, phy- 
sique ou sexuel. II est ainsi indique 
en basse ou moyenne dilution en 
prevention, en recuperation et en 
cas de surentraTnement dans tous 
les sports. Dans le cas de depres- 
sion par epuisement, cinq granules 
par jour ou une a deux doses par 
semaine a haute dilution sont 
conseilles. L’ association avec China 
rubra en cas de pertes liquidiennes 
ou Sarcolacticum acidum en cas 
d’acidose est un bon conseil. 

Saignements 

♦ Millefolium ou Achillea mille- 
folium (achillee millefeuille) est 
indique en administrations tres 
frequentes a basse dilution au 
debut afin de limiter I’hemorragie 
“en nappe”, spontanee ou trau- 
matique, de sang brillant, rouge et 
fluide. Sa prise doit etre espacee 
selon I’amelioration, puis arretee 
des que le saignement a cesse. 
II est evident qu’en cas d’hemorra- 
gie serieuse, I’appel de secours et/ 
ou la mise en place des gestes de 
premiers soins est indispensable. 

♦ La prise c\e Phosphorus en 1 5 CH 
est recommandee dans le cas 
d’hemorragies frequentes (epis- 
taxis par exemple), a raison de cinq 
granules toutes les dix minutes en 
aigu ou cinq granules trois fois par 
semaine en prevention [2]. 

Les troubles 
emotionnels nerveux 

♦ Gelsemium sempervirens 

(jasmin jaune) est le medica- 
ment du sportif inhibe par I’enjeu. 
Les symptomes caracteristiques 
sont : anxiete, trac, diarrhees liees 
au stress, tremblement emotionnel, 
lourdeurdes membres, mauxdetete 
(voire abrutissement) et insomnies 
d’endormissement. Selon le niveau 
de similitude, la prise est de cinq 
granules plusieurs fois par jour a une 
dose hebdomadaire. II peut aussi etre 
utilise a haute dilution en dose la veille 



au soir, une autre dose etant prise une 
a deux heures avant I ’epreuve. 

♦ Ignatia amara (feve de Saint- 
Ignace) est la souche des troubles 
paradoxaux et contradictoires 
puisque les sensations s’aggra- 
vent a 1’evocation des troubles et 
en cas d’emotions, alors qu’elles 
disparaissent en cas de distraction. 
Le sujet est hyperesthesique et peut 
presenter une agitation, une anxiete 
avec une “boule” dans la gorge, un 
nceud a I’estomac, une douleur 
localisee (sensation de “clou”) et 
une tendance aux spasmes. Selon 
le niveau de similitude, il est gene- 
ralement indique en 9 a 30 CH, a rai- 
son de cinq granules chaque matin 
en continu. Dans la semaine prece- 
dant I’epreuve, le pharmacien peut 
conseiller au patient de prendre une 
dose chaque matin [5]. 

♦ Staphysagria (staphysaigre) 
est le medicament indique chez 
le sportif en colere, qui ressent la 
defaite comme une humiliation ou 
une injustice jusqu’a en etre obsede 
et perdre tous ses moyens. Cette 
indignation est souvent refoulee et 
peut entraTner le developpement 
de maladies psychosomatiques 
(troubles cutanes tels qu’un prurit, 
troubles urinaires et digestifs). II est 
pris generalement a la demande, 
en haute dilution. Si le trouble a ete 
declencherecemment, la technique 
des “doses en echelles” est interes- 
sante : quatre doses (9, 1 2, 1 5 et 30 CH) 
quatre jours de suite. Si necessaire, 
il est possible de prendre une dose 
par semaine (30 CH) pendant un 
moisdeplus[2]. 

♦ Coffea cruda (cafe vert) est uti- 
lise face a des signes caracteris- 
tiques simples a identifier puisqu’ils 
correspondent a ceux observes 
lors d’une prise excessive de cafe. 
Cette souche est indiquee en 9 
ou 15 CH chez le sportif qui ne 
parvient pas a trouver le sommeil 
apres I’effort ou parce qu’il vit par 
anticipation sa competition ou en 
cas de reveil precoce avec hyper- 
ideation. 
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♦ Argentum nitricum (nitrate 
d’argent) convient au sportif 
anxieux qui commet des erreurs par 
manque de patience. II est gene- 
ralement precipite, veut terminer 
rapidement ce qu’il entreprend et 
a besoin d’etre rassure. Ce trac par 
anticipation differe de ceux evoques 
precedemment : Gelsemium est 
plus aigu et inhibe alors qu ’Ignatia 
est domine par le spasme. 

♦ Aeon it um napellus (aeon it) est 
utilise lors de troubles brutaux et 
intenses, quand I’angoisse est aigue 
et peut aller jusqu’a la sensation de 
mort imminente. Ce medicament est 
conseille lors de toute poussee hyper- 
tensive liee au trac ou lors de tachycar- 
die, en 9 ou 1 5 CH, la prise devant etre 
repetee aussi souvent que necessaire. 

♦ De nombreuses autres 
souches peuvent s’averer utiles 
comme Nux vomica qui corres- 
pond au sportif intolerant, excitable, 
impulsif et passion ne alors qu’ Am bra 
grisea convient au sportif hyper- 
emotif, se plaignant de troubles 
qui surviennent suite a un manque 
de sommeil mais qui ont aussi des 
causes minimes, voire futiles. 

Le froid et I'altitude 

♦ Agaricus muscarius (amanite 
tue-mouche) est utilise en cas de 
douleur des extremites au froid, 
sensation de froid glacial localise 
et frissonnements. Ce medicament 
est recommande aux amateurs de 
sports en altitude puisqu’il est pre- 
conise lors de tremblements (1 5 ou 
30 CH) et d’engelures (7 ou 9 CH). 
Des I’apparition d’engelures, il est 
possible d’associer cinq granules 
de Secale cornutum 5 CH le soir et/ 
ou Pulsatilla 1 5 CH, une dose, avant 
d’espacer les prises, a raison d’une 
fois par semaine ou cinq granules 
par jour. 

Les dermatoses 

♦ Thuya occidentalis (thuya 
occidental) est un incontournable 
dans la prise en charge des verrues, 
a raison d’une dosesystematique par 



semaine. Letraitement, a dilution pro- 
gressive, peut se faire sous la forme 
d’une dose en 5 CH prise une fois par 
semaine pendant quatre semaines, a 
repeter en 9, 15et30CH. II peut aussi 
etre precon ise en 9 CH dans le traite- 
ment de fond des onychomycoses et 
du pied d’athlete. 

♦ Antimonium crudum (trisul- 
fure d’antimoine) est une souche 
essentielle dans tout traitement 
hyperkeratosique : cors, durillons 
et verrues (cornees, dures ou 
plantaires) notamment. Elle est 
conseillee en 5 a 9 CH, a prendre 
une a deux fois par jour. Ce medica- 
ment est aussi utile en cas de dys- 
pepsies ou de diarrhees survenant 
apres des exces alimentaires. 

♦ Graphites (mine de plomb) 
est conseille en cas de sensation 
de brulure et de prurit, a condition 
que la dermatose soit suintante, 
collante (comme du miel) ou fissu- 
raire. Cette souche est done utile 
dans le traitement du pied d’ath- 
lete, des lesions engendrees par le 
frottement, d’induration de la plante 
des pieds et de I’eczema margine de 
Hebra. Les dilutions basses pouvant 
aggraver les phenomenes, la prise 
est generalement de cinq granules 
par jour en 15ou 30 CH. En casde 
verrues peri-ungueales, cinq granules 
par jour en 9 CH peuvent etre pris. 
Dans le traitement des crevasses, 
Graphites est conseille en 15 CH 
associee a Nitricum acidum 7 CH, a 
raison de cinq granules de chaque 
trois fois par jour jusqu’a guerison. 

L'allergie 

♦ Poumon histamine, ensemble 
des mediateurs de l’allergie issus 
d’un poumon de cobaye, est une 
souche conseillee dans le traite- 
ment aigu des allergies respiratoires 
(et cutanees) mais egalement en trai- 
tement de fond de certaines patholo- 
gies allergiques ORL, notamment les 
allergies saisonnieres. En traitement 
aigu, la prise de cinq granules en 
9 CH trois a six fois par jour est le plus 
souvent conseillee. En traitement de 



fond, une dilution de 1 5 CH prise une 
fois par jour en continu, en associa- 
tion avec les medicaments de symp- 
tomes et de terrain comme Pollens, 
est preferee [6]. II s’agit de I’antihista- 
minique incontournable en homeo- 
pathie, particulierement adapte a la 
reaction d’hypersensibilite immediate 
et souvent plus efficace que la souche 
Histaminum qui designesimplement 
une dilution d’histamine, principale- 
ment utilisee pour les reactions aller- 
giques cutanees. 

♦ Urtica urens (ortie brulante) 
est conseille dans les dermites de 
contact, les urticaires, les panni- 
culites ou I’eczema margine de 
Hebra, generalement en association 
a Poumon histamine. Cette souche 
est indiquee dans les demangeaisons 
aggravees par le grattage s’accom- 
pagnant d’une sensation de brulure 
et d’un cedeme. La posologie est 
de cinq granules en 5 CH toutes les 
dix minutes, les prises etant ensuite 
espacees a mesure que les symp- 
tomesdiminuent[6]. 

Conclusion 

L’homeopathie a bien sur ses limites 
et ne constitue pas un remede 
miracle, mais un grand nombre 
d’affections sont concernees par 
une prise en charge la faisant inter- 
vene, seule ou en complement des 
traitements allopathiques. II est, de 
plus, important de garder a I’esprit 
qu’en associant les souches a bon 
escient, leur effet est potentialise. 
Cette revue ne laisse entrevoir 
qu’une partie des possibles offertes 
par le traitement homeopathique, 
mais permet de comprendre que les 
moyens dont dispose le pharmacien 
d’officine pour conseiller le sportif 
sont nombreux. I 
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Le syndrome malin des neuroleptiques est une reaction medicamenteuse grave et 
imprevisible qui se caracterise par quatre symptomes : une alteration des fonctions 
mentales, de la fievre, une rigidite musculaire et une instabilite du systeme nerveux 
autonome. Le pharmacien doit etre vigilant lorsque son patient utilise des neuroleptiques 
ou antipsychotiques mais aussi certains autres medicaments. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS.Tous droits reserves 
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Neuroleptic malignant syndrome. Neuroleptic malignant syndrome is a serious and 
unpredictable drug reaction which is characterised by four symptoms: altered mental 
functions, fever, muscle rigidity and autonomic dysfunction. The pharmacist must be vigilant 
when a patient uses neuroleptic or antipsychotic drugs as well as some other medications. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. All rights reserved 
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Les signes cliniques revelateurs du syndrome malin des neuroleptiques regroupent 
des alterations des fonctions mentales, de la fievre, une instabilite du systeme 
nerveux autonome ou des rigidites musculaires. 



L a cause exacte du syndrome 
malin des neuroleptiques est 
inconnue. Une depletion et un 
blocage du systeme dopaminer- 
gique pouvant engendrer une dere- 
gulation de la temperature corporelle 
ainsi qu’un pseudo-syndrome par- 
kinsonien sont evoques. 

La majorite des cas fait suite a la 
prise de medicaments antipsycho- 
tiques meme si d’autres principes 
actifs peuvent contribuer a la surve- 
nuedece syndrome. 

Le syndrome malin des neuro- 
leptiques se developpe generale- 
ment dans les deux premieres 
semaines suivant I’instauration 
d’un traitement antipsychotique ou 
apres un changement de posologie. 
II concernerait 0,01 a 0,02 % des 
patients traites par antipsycho- 
tiques atypiques et 1 a 3 % des 



personnes prenant des neuro- 
leptiques de premiere generation. 

Le diagnostic 

La classification internationale des 
maladies (CIM) definit le syndrome 



malin des neuroleptiques selon 
quatre criteres : une alteration des 
fonctions mentales, de la fievre, une 
rigidite musculaire et une instabi- 
lite du systeme nerveux autonome 
(tableau 1). Les symptomes 
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Tableau 1. Signes cliniques du syndrome malin des neuroleptiq 


ues. 


Alteration Fievre 


Instabilite du systeme 


Rigidite musculaire 


des fonctions mentales 


nerveux autonome 




Confusion Temperature 

Delire corporelle 

Vertiges superieure 

Convulsions a 38,5 °C 

Coma 


Fluctuation de la pression arterielle 

Tachycardie 

Tachypnee 

Incontinence 

Hypertension arterielle 


Elevation des creatines phosphokinases (CPK) 

Syndrome extrapyramidal 

Trismus 

Rhabdomyolyse 

Choree 

Opisthotonos 
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Encadre 1. Quelques definitions 

♦ L’hyperthermie maligne est une reponse anormale aux agents anesthesiques halo- 
genes et/ou au curare depolarisant chez des personnes presentant une anomalie 
genetique affectant le muscle strie squelettique. 

♦ Le syndrome serotoninergique se caracterise par un exces de serotonine dans le 
systeme nerveux central, lie a la prise de certains antidepresseurs, notamment les inhi- 
biteurs de la recapture de la serotonine (ISRS). Le tableau Clinique associe rigidite 
musculaire, myoclonies, agitation, confusion, hyperthermie, hyperreflexie, manifestations 
dysautonomiques, avec un risque de choc a resistances vasculaires peripheriques basses, 
de convulsions, de coma, de rhabdomyolyse et/ou de coagulation intravasculaire 
disseminee. 



Encadre 2. Differents medicaments susceptibles 
dengendrer un syndrome malin des neuroleptiques 

♦ Agonistes dopaminergiques. 

♦ Antidepresseurs : tricycliques +++. 

♦ Antiemetiques : metoclopramide, domperidone. 

♦ Antipsychotiques atypiques : clozapine, olanzapine, risperidone, amisulpride, aripi- 
prazole, quetiapine, paliperidone. 

♦ Lithium. 

♦ Neuroleptiques de premiere generation : haloperidol +++. 




Les premiers cas de syndrome malin 
des neuroleptiques ont ete decrits 
en 1960. 

apparaissent rapidement, en moins 
de 24 a 72 heures. 

Ce syndrome est identifie par un 
diagnostic d’exclusion. Ainsi, doi- 
vent etre principalement elimines : 

• une hyperthermie maligne (enca- 
dre 1 ) ; 

• une infection ; 

• un accident vasculaire cerebral ; 

• un syndrome serotoninergique 
(encadre 1 ) ; 

• un abus de drogues (cocaine, 
amphetamine et autres stimulants) ; 

• un syndrome de sevrage. 



Les medicaments 
responsables 

Divers medicaments sont suscep- 
tibles d’engendrer un syndrome 
malin des neuroleptiques (enca- 
dre 2). 

♦ Les neuroleptiques de pre- 
miere generation sont souvent 
impliques, avec une incidence se 
situant autour de 1 % [1]. Les pre- 
miers cas de syndrome malin des 
neuroleptiques ont d’ailleurs ete 
decrits en 1 960 suite a I’introduction 
d’un medicament neuroleptique 
bloquant le systeme dopaminer- 
gique. L’haloperidol, en forme injec- 
table retard, serait particulierement 
pourvoyeur de cet effet indesirable : 
en effet, 44 % des syndromes 
malins des neuroleptiques de pre- 
miere generation seraient associes 
a cette forme galenique. 

♦ Tous les antipsychotiques 
(clozapine, olanzapine, risperidone, 
amisulpride, aripiprazole, quetiapine 
et paliperidone) sont susceptibles 



d’engendrer un tel effet indesirable 
(0,01 a 0,02%) [2,3]. 

♦ Les agonistes dopaminer- 
giques et notamment la levodopa 

seraient impliques dans quelques 
cas survenant plus precisement 
apres I’arret des traitements chez 
des patients parkinsoniens substi- 
tues [4]. 

♦ Les antidepresseurs ont parfois 
ete incrimines [5]. Dans la plupart 
des situations repertoriees, la prise 
d’un antipsychotique etait associee 
a celle d’un antidepresseur. Parmi 
les antidepresseurs, ce sont les 
tricycliques qui seraient les plus 
concernes. 

♦ Le metoclopramide et la 
domperidone, antiemetiques, 

sont susceptibles d’engendrer un 
syndrome malin des neuroleptiques 
mais il s’agit de cas isoles [6]. 
Ces medicaments sont des blo- 
queurs du systeme dopaminer- 
gique. 

♦ La prise de lithium en associa- 
tion avec des medicaments anti- 
psychotiques ou en surdose 
augmenterait, elle aussi, le risque de 
survenue de syndrome malin des 
neuroleptiques [5]. 

Conseil a I'officine 

A I’officine, lors de I’initiation d’un 
traitement antipsychotique et a 
chaque augmentation de posologie, 
il convient de preciser au patient 
d’arreter immediatement le traite- 
ment et de consulter son medecin 
traitant en cas d’ hyperthermie et/ou 
de rigidite musculaire et/ou d’alte- 
ration de la conscience. I 
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L'accompagnement nutritionnel 

d'un patient presentant une neutropenie 

chimio'induite 



Une neutropenie est frequemment rencontree chez les patients sous chimiotherapie. 
Elle entraine une baisse de Pimmunite et une fragility vis-a-vis des infections. Cet effet 
iatrogene, malgre son caractere transitoire, doit etre pris en compte pour prevenir au mieux 
des consequences parfois severes et ameliorer la qualite de vie. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. Tous droits reserves 

Mots cles - cancer ; chimiotherapie ; neutropenie ; recommandation nutritionnelle 



I Caroline BATTU 

I Pharmacien 

76 rue Victor-Gelu, 
83000 Toulon, France 



L a neutropenie est un effet indesirable frequent des 
traitements de chimiotherapie qui peut affaiblir le 
patient sur le plan immunitaire et lui faire courir un 
haut risque infectieux [1]. Elle necessite une prise en 
charge immediate car ses consequences peuvent etre 
severes et la qualite de vie largement affectee. 

Les principaux enjeux 

Un patient neutropenique aura d’autant plus de chance 
de pouvoir adapter une neutropenie a son quotidien s’il 
a regu, au prealable, les informations et les conseils lui 
permettant de comprendre cet effet indesirable chimio- 
induit, son traitement et les mesures hygieno- 
dietetiques a respecter afin d’eviter les complications 
dues aux eventuelles infections. 

Mieux comprendre la neutropenie 
chimio-induite 

Au comptoir, une patiente a regu il y a une dizaine de 
jours un traitement de chimiotherapie pour un cancer du 
sein. Elle presente aujourd’hui une fievre s’accompa- 
gnant d’une deterioration de son etat general. La fievre 
a une origine infectieuse dans la majorite des cas. 

♦ La neutropenie constitue un des effets indesi- 
rables les plus frequents d’une chimiotherapie cyto- 
toxique dont I’action est dirigee contre les cellules a 
croissance rapide sans epargner les cellules normales 
a division rapide telles que les polynucleaires neutro- 
philes (PNN) (encadre 1). 



Encadre 1. La toxicite hematologique 

La chimiotherapie detruit les cellules souches hematopoietiques 
en voie de differentiation. 

Elle atteint rapidement les polynucleaires neutrophiles, dont la 
duree de vie est breve, entramant une neutropenie, puis les 
plaquettes (thrombopenie) et enfin les erythrocytes, dont la duree 
de vie est plus longue (anemie). 

La diminution du nombre de globules blancs (leucopenie), 
et notamment des polynucleaires neutrophiles ou des lympho- 
cytes (lymphopenie), entraine une diminution des defenses 
immunitaires et done un risque infectieux. 

La toxicite hematologique est majoritairement reversible, non 
cumulative et dose-dependante [3]. 



♦ Une neutropenie est definie par un taux sanguin de 
polynucleaires neutrophiles (cellules impliquees dans 
les premiers temps de la reponse immunitaire inter- 
venant dans la destruction des agents pathogenes) 
inferieur a 1 500/mm 3 qui expose I’organisme aux infec- 
tions bacteriennes et fongiques [1]. 

Selon ^Organisation mondiale de la sante (OMS), une 
neutropenie est qualifiee de severe lorsque le nombre 
de PNN est inferieur a 500/mm 3 (grade 4 de la classifi- 
cation) [1 ,2] ou compris entre 500 et 1 000/mm 3 (grade 3) 
avec un risque de chute previsible a moins de 500/mm 3 
dans les 48 heures (tableau 1)[3\. 




Taux de polynucleaires > 2 000 1 500-1 900 1 000-1 400 500-900 < 500 

neutrophiles (/mm 3 ) 
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Notes 

1 0nco 94 Ouest, reseau 
ville-hopital de cancerologie 
du Val-de-Marne ouest (94), 
a pour objectif de contribuer 
a (’amelioration de la qualite 
de la prise en charge en ville 
des patients atteints de cancer 
et/ou necessitant des soins 
palliatifs, tout en ameliorant 
les pratiques professionnelles. 
Son action est determinants 
dans I’accompagnement des 
professionnels et la prise 
en charge pluridisciplinaire 
des patients. II propose 
des fiches a destination 
des malades, des livrets 
de recommandations, 
des brochures de I’lnstitut 
national du cancer (INCa). 
www.reseau-rope.org/docs/ 
guides-pratiques/book-reco- 
neutropenie-v2006-65.pdf 

2 Oncologik Nutrition est un 
referentiel dont I’utilisation 
s’effectue sur le fondement 
des principes deontologiques 
d’exercice personnel 
de la medecine. II a ete 
elabore par un groupe de 
travail pluridisciplinaire de 
professionnels du reseau 
Oncolor conformement aux 
donnees acquises de la 
science au 1 er juin 2007. 
www.oncologik.fr/index.php/ 
Oncolor: Hyg i % C3 % A8ne#AI i 
mentation_.C3.A0_domicile 



• Le risque de survenue d’une neutropenie severe 

est correle notamment a la dose d ’agents chimiothera- 
peutiques administree 1 [3]. D’autres facteurs peuvent 
intervenir : I’intensite des traitements cytotoxiques ante- 
rieurs, des facteurs individuels lies au patient (age, etat 
general, denutrition), ainsi que des facteurs lies au type 
tumoral (site de la tumeur, stade devolution, envahis- 
sement medullaire. . -) 1 [3]. La neutropenie est un facteur 
limitant de I’initiation ou de la poursuite de la chimio- 
therapie ; elle entraTne des reports de cures [4]. 

• La neutropenie chimio-induite est habituellement 
de courte duree (inferieure a sept jours) et rapidement 
reversible aux doses utilisees en chimiotherapie 1 [5]. 
La baisse des neutrophiles survient le plus souvent entre 
le 8 e et le 1 6 e jour apres la chimiotherapie [5] avec un retour 
a la normale a la troisieme semaine [3], d’ou la necessite 
d’espacer les cures de trois semaines [4]. La gravite et 
I’incidence des neutropenies augmentent en cas de 
cancers hematologiques (lymphome, myelomes mul- 
tiples, leucemie aigue) et de greffe de moelle [5]. 

• L’intensite et la duree de la neutropenie represen- 
tent les plus grands facteurs de risque defection chez 
un patient sous chimiotherapie [5], sans oublier que la fievre 
a une origine infectieuse dans la plupart des neutropenies 
(encadre 2). Les infections bacteriennes dominent tres 
largement bien que tous les agents infectieux (bacteries, 
virus, parasites, champignons) puissent etre impliques. 
L’infection peut etre la consequence directe de la toxicite 
aigue de la chimiotherapie, faisant suite a I’inflammation 
des muqueuses (des gencives a I’anus) entraTnant I’entree 
dans la circulation de bacteries et levures presentes dans 
le tube digestif (mucite. . .). Mais elle peut egalement etre 
favorisee par des modalites techniques d’intervention 
therapeutique (infection sur catheter central. . .). 

• Pendant la periode ou le nombre de globules 
blancs et de neutrophiles est tres bas, les signes 
evocateurs d’une infection 1 [3,5] devant etre surveilles 
et reconnus par le patient car imposant une consultation 
medicale sont : 

• une fievre (temperature superieure a 38,3 °C a deux 
reprises apres un intervalle ou superieure ou egale a 
38 °C pendant plus d’une heure) associee ou non a 
des frissons ou des sueurs 1 [5] ; 

• une toux, un mal de gorge, une gene respiratoire, un 
essoufflement, une douleur dans la poitrine ; 

• une rougeur, une douleur, une enflure ou un ecoule- 
ment autour d’un catheter central ou d’une chambre 
implantable, d’une sonde d’alimentation parenterale 
ou urinaire ; 

• une rougeur ou une douleur au niveau de la peau, un 
ecoulement de plaie, une suppuration provenant 
d’une coupure ou d’une irritation ; 

• des diarrhees, une modification de I’odeur, de la 
nature ou de la frequence des selles ; 



Encadre 2. Prise de temperature : 
quelques recommandations 

Une prise biquotidienne de la temperature est conseillee apres 
chaque cure de chimiotherapie 1 . La mesure anale n’est pas 
recommandee en raison du risque de traumatisme de la 
muqueuse anale ni la prise au niveau axillaire qui manque de 
fiabilite [5]. 

II est important de tenir compte de certains facteurs susceptibles 
de masquer une fievre : la prise d’anti-inflammatoires, une cortico- 
therapie, un age avarice, une insuffisance renale et un sepsis 
severe [5]. 



• des aphtes, des ulcerations ou des plaques blanches 
dans la bouche, une douleur dentaire ; 

• une dysurie, une douleur ou une brulure lors des mic- 
tions ou des urines odorantes. 

• La neutropenie febrile necessite une prise en 
charge rapide car elle peut mettre en jeu le pronostic 
vital du patient [5]. Une antibiotherapie a large spectre 
est instauree (le traitement de reference etant I’associa- 
tion Augmentin®-Ciflox®). Un traitement plus specifique 
est indique apres identification de la souche bacterio- 
logique. Certaines situations necessitent une hospitali- 
sation avec un isolement en chambre sterile 1 . 
L’administration de facteurs de croissance hemato- 
po'ietiques recombinants humains ( granulocyte colony- 
stimuling factor [G-CSF]) permet de reduire la duree de 
la neutropenie et le risque infectieux. Actuellement, trois 
molecules sont disponibles a differents dosages : 
le lenograstim (Granocyte®), le filgrastim (Neupogen®) et 
le pegfilgrastim (Neulasta®). Des mesures hygieno- 
dietetiques constituent egalement les bases du 
traitement. 

En pratique 

II est essentiel que le patient comprenne I’importance 
d’eviter une infection, risque principal de la neutropenie, 
car elle constitue un facteur limitant de I’initiation ou de 
la poursuite de la chimiotherapie. 

A la delivrance de facteurs de croissance hemato- 
poietiques recombinants humains (Granocyte®, 
Neupogen®, Neulasta®) evoquant une neutropenie, le 
pharmacien et I’equipe officinale pourront rappeler 
quelques precautions et conseils afin de relayer les infor- 
mations communiquees par I’equipe soignante au 
patient dans le cadre de son parcours de soins et anti- 
ciper le developpement des infections. Un accompa- 
gnement multiprofessionnel est primordial, a lafois dans 
I’interet du patient et de la meilleure coordination pos- 
sible dans la continuity de la prise en charge hopital-ville. 
Le pharmacien et son equipe, professionnels de sante 
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le plus souvent en contact avec le patient, doivent done 
prendre le temps d’apporter des reponses aux difficultes 
vecues par chaque personne. 

L'accompagnement nutritionnel 

♦ Parallelement aux mesures d’hygiene corporelle 
et buccale, ainsi qu’au respect de certaines precautions 
relatives a I’environnement, aux contacts avec les ani- 
maux et les humains, aux loisirs (au jardinage par 
exemple) et a la vaccination visant a reduire les risques 
de blessure et defection, des recommandations alimen- 
taires peuvent contribuer a limiter le risque infectieux. 

♦ L’alimentation est un vecteur possible d’infection 
dont il taut se preoccuper dans la prise en charge d’une 
personne dont le systeme immunitaire est affaibli. 
Des explications claires doivent etre donnees au patient 
et a son entourage. Toutefois, il est essentiel de savoir 
trouver un compromis entre les precautions, qui peuvent 
etre pergues comme “brimantes”, et les habitudes et 
plaisirs. 

♦ La neutropenie etant generalement de courte 
duree et transitoire, les mesures hygieno-diete- 
tiques seront provisoires, ce qui permet au patient de 
mieux les accepter. II est important qu’il soit mis en 
confiance afin qu’il trouve un interet a appliquer et a 
suivre des conseils d’hygiene alimentaire compatibles 
avec sa fagon de vivre et susceptibles d’ameliorer sa 
qualite de vie. 

Une alimentation adaptee 

L’alimentation doit etre adaptee a la neutropenie chimio- 
induite : pauvre en germes en raison des difficultes de 
I’organisme a se defendre contre les infections, mais 
suffisamment riche en calories et en proteines pour 
I’aider a resister aux infections. II n’existe pas vraiment 
de solution culinaire specifique mais des recommanda- 
tions sont proposees par les dieteticiennes et les 
medecins. 

Adapter une neutropenie 
chimio'induite au quotidien 
Quelques mesures d’hygiene alimentaire de base peu- 
vent etre expliquees et adaptees aux besoins de cha- 
cun. L’eviction de nourriture a charge bacterienne elevee 
doit etre conciliee, dans la mesure du possible, avec la 
qualite de vie. De maniere generale, il convient de 
recommander aux patients d’etre vigilants 12 [6] : 

♦ lors de I’achat, en privilegiant les aliments du 
commerce proposes en emballage individuel ou en 
petits conditionnements unitaires tels que les sachets 
ou les portions individuelles (fromages, compotes, 
confiture, beurre, biscuits, pains, chocolats, mou- 
tarde...) et en proscrivant les boTtes de conserve 
endommagees ou gonflees ; 



• lors de la preparation et de la cuisson, en se lavant 
systematiquement les mains avant la preparation de 
nourriture (les aliments prepares ou manipules avec 
des mains non lavees prealablement ne doivent pas 
etre consommes), en ringant correctement les 
legumes, notamment lorsqu’ils sont prepares en vue 
d’etre consommes crus, et en veillant a ce que la cuis- 
son des viandes et des poissons soit suffisante ; 

• lors du rangement et de la conservation, en res- 
pectant scrupuleusement la chaTne du froid, les 
conseils de conservation figurant sur les emballages 
et les dates de peremption, en evitant de consommer 
les aliments prepares laisses deux heures ou plus a 
temperature ambiante ainsi que ceux datant de plus 
de 24 heures conserves au refrigerateur ; 

• lors du repas, en respectant un lavage des mains 
avant chaque repas ou prise alimentaire, en consom- 
mant des boissons pasteurisees (I’eau ne doit pas etre 
conservee dans une carafe) et en etant vigilant lors des 
repas pris a I’exterieur. 

Privilegier les aliments les plus adaptes 

La neutropenie liee a certaines chimiotherapies entraTne 
une fragility du patient vis-a-vis des infections, mais ces 
dernieres peuvent etre limitees en observant certains 
conseils alimentaires 1 [5-7]. 

♦ Les fruits et les legumes doivent etre laves, peles et 
cuits. Certains fruits, sources de vitamines et de plaisir 
egalement, peuvent etre consommes crus mais peles : il 
s’agit des fruits a grosse peau qui s’epluchent tels que les 
oranges, les pamplemousses et les bananes. I Is doivent 
etre laves et peles avec un couteau propre (afin d’eviter les 
contaminations croisees), puis degustes immediatement. 

♦ Les viandes, les volailles, les poissons et les fruits 
de mer doivent etre cuits suffisamment (la viande, 
jusqu’a ce qu’elle ne soit plus rosee au centre). 

♦ L’eau doit etre de qualite controlee, ce qui amene a 
conseiller la consommation d’eau minerale en petits 
conditionnements unitaires. 




II 



Les oranges, pamplemousses et clementines, gorges 
de vitamines, peuvent etre consommes crus en raison 
de leur epaisse peau protectrice. 
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Certains aliments crus ou peu cuits doivent etre momentanement exclus, tels que les fromages 
au lait cru, sources potentielles d’infection. 
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• Le lait et les produits laitiers doivent etre pasteuri- 
ses ou sterilises a ultra-haute temperature (UHT). 

Eviter certains aliments 

En revanche, certains aliments, notamment crus ou peu 
cuits, doivent etre evites jusqu’a la disparition du risque 
d’infection 1 [5-8] : 

• les legumes et les fruits frais crus (sauf ceux ayant 
une peau epaisse et pouvant etre epluches), trop 
murs, abTmes ou semblant suspects (champignons 
visibles lors du decoupage), les jus de legumes ou de 
fruits frais non pasteurises, les soupes froides de 
legumes et/ou de fruits frais, les fines herbes non 
cuites ; 

• le lait cru et les fromages au lait cru (non pasteu- 
rise), les fromages a pate non cuite, a pate molle, a 
moisissures, a pate persillee (bleus. . .), a croute fleurie 
(camembert, brie. . .), ainsi que les produits laitiers aux 
ferments lactiques vivants, les yaourts a base de lait 
cru et de creme fraTche, les desserts lactes a base de 
creme, les glaces, les cremes glacees, les patisseries 
a la creme ; 

• les viandes crues ou peu cuites, saignantes, la 

viande hachee ou la farce, la charcuterie, les poissons 
crus (y compris les sushis), les poissons fumes 
consommes froids, les fruits de mer ; 

• les oeufs crus ainsi que les preparations en cove- 
nant ou dans lesquelles ils sont peu cuits (mayon- 
naise maison, mousse au chocolat, tiramisu, 
sabayon...). 

De plus, la consommation de produits prepares de 
fagon artisanale, de salades pretes a manger (de fruits 
et de legumes prelaves et precoupes par exemple) n’est 
pas recommandee. 



II est conseille d’eviter egalement les epices, le poivre, 
le sel (risque de moisissures), les fines herbes, les aro- 
mates, le the, les tisanes, les potages lyophilises, le 
chocolat instantane 2 [5]. 

Les produits non pasteurises, sans oublier le miel, les 
fruits seches, la levure de biere, les produits naturels 
(moisissures) et les probiotiques sont a eviter. 

Respecter quelques conseils 
d'hygienedevie 

II est conseille [6,7,9] : 

• de respecter la chaTne du froid ; 

• d’utiliser de la vaisselle lavee tres soigneusement ; 

• de nettoyer regulierement les surfaces de travail et les 
ustensiles de cuisson ; 

• de peler les fruits et les legumes avec un couteau 
propre pour pallier les contaminations croisees ; 

• de decongeler la nourriture au refrig erateur, au four a 
micro-ondes, mais jamais a temperature ambiante ; 

• de faire bouillir les aliments pour les assainir et les 
consommer tres chauds, des la fin de la cuisson ; 

• de refrigerer ou congeler le plus rapidement possible 
les mets prepares afin de les conserver ; 

• de separer la viande crue des aliments prets a manger. 

Une alimentation adaptee 
aux besoins individuels du patient 

Un patient neutropenique demande une attention par- 
ticuliere dans la mesure ou il est potentiellement sujet 
aux infections. II est fondamental qu’il fasse preuve de 
vigilance face a tout signe infectieux et respecte 
quelques mesures d’hygiene de vie, entre autres alimen- 
taires, en evitant la nourriture a charge bacterienne ele- 
vee. Pointer les potentiels benefices sur sa sante qu’un 
changement temporaire d’alimentation peut engendrer 
(moins d’infections, une meilleure qualite de vie. . .) est 
important pour declencher la reflexion, la motivation, la 
mise en oeuvre et le suivi des conseils. 

Aider le patient a vivre avec une neutropenie chimio- 
induite, c’est le rendre acteur dans la gestion de cet effet 
iatrogene. I 
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Medicaments du metabolisme 
phosphocalcique 



La vitamine D, veritable hormone, joue un role majeur dans la croissance et la mineralisation 
osseuse mais peut se reveler toxique a hautes doses, entrafnant une hypercalcemie. 
Pour ses proprietes favorisant la mineralisation osseuse, le teriparatide, analogue de 
parathormone, est indique dans la prise en charge de I’osteoporose, en seconde ligne 
apres les bisphosphonates. A I’inverse, la calcitonine exerce un effet hypocalcemiant mis 
a profit dans la maladie de Paget ou en cas d’hypercalcemie maligne. Le role du pharmacien 
est d’accompagner les patients, de controler I’absence d’interactions medicamenteuses 
et d’associer des conseils hygieno-dietetiques renforcant le benefice therapeutique. 

© 201 5 Elsevier Masson SAS. Tous droits reserves 
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L e calcium et le phosphore sont des elements mine- 
raux majeurs de I’organisme, retrouves principale- 
ment dans le tissu osseux dont ils assurent la 
mineralisation. Le calcium etant etroitement lie au phos- 
phore, leur metabolisme bi-elementaire ne peut etre 
dissocie. Les principaux regulateurs sont la vitamine D, 
la parathormone (PTH) et la calcitonine (CT). 

♦ La vitamine D (ou calciferol) est un steroide liposoluble 
hypercalcemiant et hyperphophoremiant apporte par I’ali- 
mentation et obtenu par photosynthese au niveau de la peau 
sous Paction des rayons ultraviolets B (UVB) (encadre 1). 
Deux formes de vitamine D existent : la vitamine D 2 ou ergo- 
calciferol produite par les vegetaux et la vitamine D 3 ou cho- 
lecalciferol produite par les animaux (notamment les 
poissons gras). Cette vitamine n’est active qu’a la suite de 
deux hydroxylations, une premiere (en 25) au niveau hepa- 
tique, tres active et peu regulee et une seconde (en 1 alpha) 
au niveau renal, regulee notamment par la PTH, pour abou- 
tir au calcitriol (1 -25(OH) 2 D). La vitamine D stimule I’absorp- 
tion intestinale du calcium et du phosphore par deux 
mecanismes (actif et hormono-dependant). Au niveau 
osseux, ellefavorise la mineralisation osseuse par I’interme- 
diaire de recepteurs intracellulaires (Vitamin D Receptors 
[VDR]) presents sur les osteoblastes et les precurseurs des 
osteoclastes et exerce un retrocontrole sur la PTH. 

♦ La PTH regule le metabolisme osseux en stimulant 
la resorption osseuse par les osteoclastes et en favori- 
sant I’entree du calcium dans les cellules, augmente la 
reabsorption renale de calcium au niveau du tubule 
distal, tout en reduisant celle de phosphore et enfin 
favorise I’absorption intestinale de calcium par stimula- 
tion d’une 1 alpha-hydroxylase renale responsable de 
la transformation du calcidiol inactif en calcitriol actif. 
C’est ainsi que la PTH est une hormone hypercalce- 
miante et hypophosphoremiante. 



Encadre 1. Les differentes formes 
de la vitamine D 

• Vitamine D = calciferol. 

• Vitamine D 3 = cholecalciferol. 

• Vitamine D 2 = ergocalciferol. 

• 25 hydroxy-vitamine D = 25 (OH) D = calcidiol (forme dosee 
dans le plasma). 

• 1 -25 dihydroxy-vitamine D= 1 -25(0H) 2 D = calcitriol (forme 
active). 



♦ La CT mature est une hormone peptidique syntheti- 
see sous forme de pro-hormone par les cellules C para- 
follicu laires de la thyroTde. El le exerce un effet 
hypocalcemiant dose-dependant. En effet, a court 
terme, la CT freine le transfert de calcium du liquide 
osseux contenu dans les canalicules vers le sang alors 
qu’a long terme, elle freine la resorption osseuse en 
reduisant I’activite des osteoclastes. La reduction de la 
resorption osseuse entraTne une diminution de la 
concentration plasmatique en phosphore en meme 
temps que celle du calcium. Enfin, elle reduit la reab- 
sorption renale de calcium favorisee par la vitamine D. 

Moded'action- 
Proprietes pharmacologiques 

Outre le calcium lui-meme, plusieurs regulateurs du 
metabolisme phosphocalcique sont utilises, seuls ou en 
association, au premier rang desquels se trouvent les 
bisphosphonates [1]. 

♦ En therapeutique, les vitamines D naturelle (chole- 
calciferol ou Dg) et synthetique (ergocalciferol ou D 2 ) et 
leurs metabolites 1 alpha-hydroxycholecalciferol 
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Tableau i. Principaux medicaments du metabolisme phosphocalcique. 


Type 


DCI 


Speciality 


Presentation 


Posologie 


Demi-vie 


Vitamine D 


Calcitriol 


Rocaltrol® 


Caps molles 0,25 pg 


Osteodystrophie renale de I’enfant : 0,25 pg/jour 

Osteodystrophie renale de I’adulte, hypoparathyroidies et pseudohypoparathyroidies : 
0,50 pg/jour, en une ou deux prises 

Rachitismes, osteomalacies et hypoparathyroidies vitamino-resistants : 

0,50 pg chez I’enfant et 1 pg/jour chez I’adulte, en une ou deux prises 


Quelques 

heures 






Silkis® 


Pommade 3 pg/g 


Psoriasis : une application matin et soir 






Alphacalcidol 


Un-alpha® + G 


Caps 0,25, 0,5 et 1 pg, 
sol buv 0,1 0 pg/goutte 


Traitement de 1’ osteodystrophie renale : adulte : 1 a 2 pg/j ; enfant < 20 kg : 1 pg/jour 
Prevention de I’osteodystrophie renale chez I’enfant : 0,5 a 1 pg/jour 
Rachitisme pseudo-carentiel : traitement d’attaque : 2 a 4 pg/jjour ; 
traitement d’entretien : 0,75 a 2 pg/jour ; forme avec alopecie : 5 a 8 pg/jour 
Rachitismes et osteomalacies par hypophosphatemie vitamino-resistante : 1 a 6 pg/jour 
Hypoparathyroidismes et pseudo-hypoparathyro'fdismes : 1 a 3 pg/jour 


24 heures 




Cholecalferol 


Dedrogyl® 


Sol buv 1 5 mg/1 00 ml_ 
(1 goutte = 5 pg) 


Nourrisson, enfant et adulte : 

• rachitisme carentiel : 2 a 4 gouttes/jour 

• prevention des troubles calciques de la corticotherapie ou des anticonvulsivants : 

1 a 5 gouttes/jour 

• prevention de la carence en vitamine D native dans I’insuffisance renale : 

2 a 6 gouttes/jour 
Adulte : 

• osteomalacie : 2 a 1 0 gouttes/jour 

• traitement de la carence : 2 a 5 gouttes/jour 


18 a 
21 jours 






Uvedose® + G 
Zymad® 


Sol buv 100 000 Ul 
(amp de 2 mL) 

Sol buv 80 000 Ul 
(amp de 2 mL) 


Prophylaxie du rachitisme vitaminoprive : 1 a 2 amp tous les trois mois 
jusqu’a la cinquieme annee 
Prophylaxie de la carence vitaminique : 

• grand enfant et adolescent : 1 amp tous les trois mois en cas de faible ensoleillement 

• femme enceinte : 1 amp au sixieme mois 

• adulte et sujet age : 1 amp tous les trois mois 

Traitement de la carence vitaminique (adulte et sujet age) : 1 a 2 amp par mois 


15 a 
40 jours 








Sol buv 
200 000 Ul 
(amp de 2 mL) 


Prophylaxie de la carence vitaminique : 

• 0 a 1 8 mois : 1 amp tous les six mois 

• 1 8 mois a la fin de I’adolescence : 1 amp au debut de I’hiver ou tous les trois mois 
en cas de pathologie digestive ou de traitement par anticonvulsivants 

• adulte a risque de carence (pathologie digestive, en institution, traitement 
anticonvulsivant. . .) : 1 amp tous les six mois 

• sujet age : 1 amp tous les six mois 
Traitement de la carence vitaminique : 

• enfant : 1 amp, renouvelable une fois a 6 mois 

• adulte et sujet age : 1 amp, renouvelable une ou deux fois sur six mois 
(maxi 600 000 Ul/an) 






Ergocalciferol 

(D 2 ) 


Adrigyl®, 

Zymad® 

Uvesterol D® 
Sterogyl® 


Sol buv 10 000 UI/mL 
(1 goutte = 333 IU) 

Sol buv 
5 000 UI/mL 
(dose L = 800 Ul, 
dose n° 1 = 1 000 Ul, 
dose n° 2 = 1 500 Ul) 

Sol buv 

2 000 000 UI/100 mL 
(1 goutte = 400 Ul 
= 10 pg) 


Enfant jusqu’a 5 ans : 

• lait enrichi en vitamine D : 400 a 1 000 Ul/jour 

• lait non enrichi en vitamine D : 1 000 a 2000 Ul/jour 
Adolescent : 400 a 1 000 Ul/jour 

Femme enceinte : 400 a 1 000 Ul/jour pendant le troisieme trimestre de grossesse 
Allaitement : 800 a 1 000 Ul/jour, en periode hivernale ou en cas de non-exposition 
solaire 

Sujet age : 400 a 2 000 Ul/jour 

Carence en vitamine D (rachitisme, osteomalacie, hypocalcemie neonatale) : 

2 000 a 4 000 Ul/jour pendant trois a six mois 










1 5 A : sol buv 
600 000 UI/1 ,5 mL 
en amp 


Adulte : 1/2 a 1 amp (soit 300 000 a 600 000 Ul), en une seule prise, une fois/an 










15 H: sol inj (IM) et 
buv 600 000 UI/1 ,5 mL 
en amp 






Analogue de 
parathormone 


Teriparatide 


Forsteo® 


Sol inj en stylo 
prerempli 20 pg/80 pL 


20 pg une fois/j pendant 24 mois au maximum 


1 heure 


Calcitonine 


Calcitonine 
de saumon 

Calcitonine 
synthetique 
de saumon 


Cadens®, 
Calsyn® + G 

Miacalcic® 


Sol inj 50 UI/0,5 mL et 
100 UI/1 mLen amp 
ou seringue preremplie 

Sol p pert 50 UI/1 mL 


Prevention de la perte osseuse aigue liee a une immobilisation soudaine 
(fractures osteoporotiques recentes) : 1 00 Ul/jour ou 50 Ul deux fois/jour 
(sous-cutane [SC] ou intramusculaire [IM]) pendant deux a quatre semaines 
Maladie de Paget : 1 00 Ul/jour (SC ou IM) pendant trois a six mois au maximum 
Hypercalcemie d’origine maligne : 100 (jusqu’a 400) Ul toutes les six a huit heures 
(SC ou IM) 


50 a 
80 min 
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(ou alfacalcidol) et bihydroxyle (calcitriol) actif sont utili- 
ses (encadre 2, tableau 1). 

♦ Le teriparatide est un analogue proteique de la PTH 
capable de se lier aux recepteurs specifiques de la PTH 
avec la meme affinite. En fonction de la dose et de la voie 
d 5 ad ministration, la PTH administree presente une action 
catabolisante ou anabolisante sur les cellules osseuses. 
En effet, I’administration discontinue en bolus quotidien 
de teriparatide n’aura pas le meme effet que la PTH endo- 
gene liberee en continu. Son administration sous-cutanee 
augmente le recrutement des preosteoblastes et la matu- 
ration d’osteoblastes bordants, tout en reduisant leur 
apoptose. Ainsi, le teriparatide augmente le nombre 
d’osteoblastes responsables de la formation osseuse, 
permettant de renforcer la masse osseuse. 

♦ La CT la plus utilisee en therapeutique aujourd’hui a 
pour origine le saumon. 

Pharmacocinetique 

La concentration plasmatique de base du calcitriol est de 
30 a 40 pg/mL chez I’adulte ; elle est un peu plus elevee 
chez I’enfant et I’adolescent. Apres administration 
orale de 1 a 2 pg, le taux plasmatique atteint un maxi- 
mum vers la sixieme heure, puis decroTt pour rejoindre 
les valeurs de base apres la douzieme heure. La demi- 
vie plasmatique est de quelques heures mais les effets 
biologiques peuvent persister deux a quatre jours. 
L’elimination s’exerce sous forme de metabolites par 
voies urinaire et fecale. 

Compte tenu de sa nature proteique, le teriparatide est 
administre par voie injectable (tableau 2). La biodispo- 
nibilite de la CT est bonne et similaire pour les deux 
voies d’administration (sous-cutanee [SC] et intramus- 
culaire [IM]), de I’ordre de 70 %. La CT de saumon, la 
plus utilisee en therapeutique car de demi-vie longue 
(30 minutes contre 1 0 minutes pour la CT humaine) est 
rapidement absorbee et eliminee (respectivement en 
10 a 15 minutes et en 50 a 80 minutes). Les concen- 
trations plasmatiques maximales, apres administra- 
tion, sont atteintes dans I’heure qui suit. La liaison aux 
proteines plasmatiques est de 30 a 40 %, ce qui genere 
un risque d’interaction medicamenteuse. La CT est 
essentiellement metabolisee par proteolyse au niveau 
renal et les metabolites ne possedent pas d’activite. La 
clairance metabolique est done beaucoup plus faible 
chez les patients souffrant d’insuffisance renale termi- 
nal par rapport aux sujets sains. 

Encadre 2. La vitamine D en chiffres 

1 |jg = 2,5 nmol = 40 unites internationales (Ul). 

Dosage plasmatique de la 25(0H) D : 1 ng/mL = 2,5 nmol/L 



Tableau 2 . Pharmacocinetique du teriparatide. 


Biodisponibilite 


95 % par voie sous-cutanee 


Metabolisme 


Hepatique 


Excretion 


Renale 


Demi-vie 


1 heure 



L’effet de la CT peut etre suivi par le dosage des mar- 
queurs du remodelage osseux tels que les phospha- 
tases alcalines seriques. 

Indications 

• La vitamine D est utilisee dans le cadre de traitements 
preventifs ou curatifs d’une carence en vitamine D. 

Une carence en vitamine D peut provoquer : un rachi- 
tisme chez le sujet jeune (en cas d’ensoleillement insuf- 
fisant, chez I’enfant a peau pigmentee ou de groupes 
sociaux defavorises) ou des osteopathies carentielles 
chez I’adulte (osteomalacie). 

• Le teriparatide est indique dans le traitement de 
I’osteoporose chez les patients a risque eleve de fracture 
(osteoporose post-menopausique ou masculine). 
Chez les femmes menopausees, une reduction significa- 
tive de I’incidence des fractures vertebrales et periphe- 
riques, mais non des fractures de la hanche, a ete 
demontree. Le teriparatide peut aussi etre utilise dans le 
traitement de I’osteoporose cortisonique chez les 
femmes et les hommes a risque eleve de fracture rece- 
vant une corticotherapie au long cours par voie generate. 

• La CT est utilisee : 

• en prevention de perte osseuse aigue en raison d’immo- 
bilisation soudaine (traitement recommande de deux 
semaines avec une duree maximale de quatre) ; 

• dans la maladie de Paget en cas de contre-indication 
ou d’absence de reponse aux traitements alternatifs 
(duree limitee a trois mois) ; 

• dans le traitement d’hypercalcemie causee par un cancer. 
Le traitement par calcitonine doit etre limite au temps le 
plus court avec une dose effective minimale. 

Contre-indications 

• La vitamine D est contre-indiquee en cas 
d’hypercalcemie, d’hypercalciurie ou de lithiase cal- 
cique. 

• Le teriparatide est contre-indique en cas : 

• d’hypercalcemie preexistante ; 

• d’insuffisance renale grave ; 

• de maladie osseuse metabolique autre que I ’osteo- 
porose primaire (dont Phyperparathyroidie et la mala- 
die de Paget) ; 

• d’elevation inexpliquee de la concentration de phos- 
phatases alcalines ; 
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• cT antecedents de radiotherapie externe ou interne 
touchant le squelette ; 

• de metastases osseuses ou d’antecedents de 
tumeurs squelettiques malignes. 

Le teriparatide doit etre utilise avec prudence chez les 
patients presentant une lithiase urinaire en raison du 
risque d’aggravation de la pathologie ou en cas d’insuf- 
fisance renale. 

• De son cote, la CT est contre-indiquee : 

• chez les patients souffrant d’hypocalcemie ; 

• chez I’enfant de moins de 1 8 ans en ce qui concerne 
la CT desaumon. 

La CT injectable peut entraTner des sensations vertigi- 
neuses transitoires qui peuvent alterer les reactions du 
patient, auquel cas ces derniers ne doivent pas conduire 
ou utiliser des machines. 

Grossesse et allaitement 

• La vitamine D peut etre prescrite, dans les condi- 
tions normales d’utilisation, pendant la grossesse et au 
cours de I’allaitement. 

• Le teriparatide est contre-indique durant la gros- 
sesse et I’allaitement car son effet sur le foetus et son 
passage dans le lait maternel n’ont pas ete etudies. 
Les femmes en age de procreer doivent utiliser des 
methodes efficaces de contraception lors du traitement. 

• La CT n’a pas ete etudiee chez la femme enceinte. 
Elle peut toutefois etre utilisee durant la grossesse si le 
medecin juge le traitement absolument necessaire. 
Chez I’animal, la CT de saumon a entraTne une diminu- 
tion de la lactation et a ete retrouvee dans le lait. 
Par consequent, I’allaitement n’est pas recommande 
pendant le traitement. 

Effets indesirables 

• La vitamine D ou ses derives hydroxyles provo- 
quent, a doses fortes et/ou prolongees, une hyper- 
vitaminose D. Le tableau clinique est identique a une 
hypercalcemie aigue et, dans sa forme chronique, une 
atteinte renale due a une fixation du calcium sur le rein 
(nephrocalcinose entraTnant une insuffisance renale 
irreversible) peut etre retrouvee. 

• Le teriparatide peut engendrer de maniere fre- 
quente : 

• des troubles generaux (fatigue, asthenie, crampes, 
douleurs thoraciques, manifestations transitoires au 
site d’injection incluant douleurs, gonflements, 
erythemes, hematomes localises, pruritetsaignement 
mineur) ; 

• des affections gastro-intestinales (nausees, vomisse- 
ments, hernie hiatale, reflux gastro-cesophagien) ; 

• des atteintes respiratoires (dyspnee) ; 

• des affections cardiovasculaires (palpitations, hypo- 
tensions) ; 



A retenir 

Les besoins en calcium et phosphore varient selon lage des indi- 
vidus. Ms sont plus importants chez I'enfant, la femme enceinte 
et les personnes agees. 

Ces mineraux sont apportes essentiellement par lalimentation. 
Le calcium alimentaire provient principalement des produits 
laitiers alors que le phosphore est retrouve dans la majorite des 
aliments, si bien que la carence reste exceptionnelle. 



• des atteintes cutanees (hypersudation) ; 

• des anomalies metaboliques (hypercholesterolemie) ; 

• des atteintes hematologiques (anemies) ; 

• des troubles neuropsychiatriques (vertiges, cepha- 
lees, sciatique, syncope, depression). 

Parailleurs, le teriparatide peut etre responsabled’aug- 
mentations legeres et transitoires de la calcemie apres 
I’injection. Des etudes menees chez le rat ont montre 
une augmentation de I’incidence des osteosarcomes 
apres son administration prolongee. 

• La CT peut provoquer : 

• des alterations de I’etat general (asthenie, cedeme 
facial ou peripherique, syndrome grippal) ; 

• des troubles du systeme nerveux (cephalee, dysgueu- 
sie, tremblement, vertige) ; 

• des atteintes immunitaires (anaphylaxie, asthme, 
cedeme de Quincke) ; 

• des troubles gastro-intestinaux (diarrhees, douleur 
abdominale, nausee, vomissement) ; 

• des troubles metaboliques (hyperglycemie, hypo- 
calcemie, hypo-insulinemie). 

Interactions medicamenteuses 

• L’association de vitamine D ou teriparatide doit 
etre evitee avec : 

• la digoxine puisque certains patients presentant une 
hypercalcemie seraient predisposes a une intoxication 
digitalique, I’hypercalcemie potentialisant les effets 
digitaliques (par inhibition de la pompe Na + K + 
ATPase) ; le teriparatide sera done administre avec 
prudence aux patients traites par la digoxine ; 

• I’hydrochlorothiazide ou le furosemide du fait du 
risque potentiel de reduction par les diuretiques de 
I’effet excreteur du calcium du teriparatide au niveau 
urinaire. 

• Apres administration de CT, une hypocalcemie 
s’observe, particulierement au debut du traitement chez 
les patients presentant un taux anormalement eleve de 
renouvellement osseux. Cet effet s’estompe a mesure 
que I’activite osteoclastique s’attenue. Toutefois, la 
prudence doit etre de rigueur chez les patients traites 
par digitaliques ou inhibiteurs calciques car leurs effets 
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pourraient en etre modifies. Une adaptation posologique 
de ces medicaments peut etre necessaire. L’utilisation 
de calcitonine en association avec les bisphosphonates 
peut generer un effet hypocalcemiant additif. 

Associations 

Dans la prise en charge de I’osteoporose, la vitamine D 
est classiquement associee au calcium afin d’en amelio- 
rer I’absorption intestinale et sa fixation sur le tissu 
osteoide. L’apport de calcium a pour objectif de corriger 
la carence calcique alimentaire, sachant que les besoins 
journaliers en calcium sont de I’ordre de 1 000 a 1 500 mg 
de calcium-element et 500-1 000 Ul/jour de vitamine D. 

Modal ites de prescription 

Forsteo® est un medicament d’exception, rembourse a 
65 % dans I’osteoporose avec au moins deux fractures 
vertebrates chez la femme menopausee, chez I’homme 
et dans I’osteoporose cortisonique sur une duree maxi- 
male de 18 mois. 

Strategic therapeutique 

En traitement curatif, la premiere etape est de corriger 
I’insuffisance en vitamine D, I’objectif de concentration 
serique etant de 25(OH)D > 30 ng/mL : 

♦ si la concentration serique 25(OH)D < 20 ng/mL, admi- 
nistration de quatre ampoules de 1 00 000 Ul (ou cinq 
ampoules de 80 000 Ul) a raison d’une ampoule toutes 
les deux semaines ; 

♦ si la concentration serique 25(OH)D se situe entre 20 
et 30 ng/mL, administration de deux ampoules de 
1 00 000 Ul espacees de deux semaines. 

Une seconde etape doit permettre de maintenir la 
concentration serique 25(OH)D > 30 ng/mL, a raison de 
1 00 000 Ul de vitamine D 3 tous les deux ou trois mois en 
fonction de la correction obtenue. 

♦ Le teriparatide doit etre injecte dans la cuisse ou le 
ventre une fois par jour pendant la periode de prescrip- 
tion et la posologie recommandee est de 20 pg. La duree 
maximale de traitement est de 24 mois au cours de la 
vied’un patient. 

♦ La CT injectable n’a pas, en I’absence d’etude clinique 
pertinente, d’interet clinique demontre dans la prevention 
de la perte osseuse liee a une immobilisation. Malgre un 
niveau de preuve d’efficacite faible, la calcitonine injec- 
table conserve une place limitee dans la prise en charge 
de certaines situations cliniques : la maladie de Paget et 
I’hypercalcemie maligne (notamment en cas d’intolerance 
aux bisphosphonates). Elle est done un medicament de 
seconde intention de ces deux indications. 

Conseilsassocies 

♦ Une augmentation des apports alimentaires en 
vitamine D est pratiquement inoperante a elle seule en 



cas de carence. Les huiles de poisson, notamment I’huile 
de foie de morue et le poisson frais, sont les seuls aliments 
a en comporter une teneur suffisante. De plus, la vita- 
mine D 2 , qui est presente dans certaines denrees alimen- 
taires, est moins efficace que la vitamine D 3 . La vitamine D 
peut etre administree a n’importe quel moment de la 
journee ou du repas, mais il est conseille de respecter un 
horaire fixe de maniere a eviter de potentiels oublis de 
prise. 

• Afin de limiter le risque de fausse route lors de 
■’administration chez le nourrisson, il est particuliere- 
ment important : 

• de toujours administrer le produit avant la tetee ou le 
biberon ; 

• d’utiliser exclusivement la pipette doseuse fournie 
pour administration orale ; 

• d’installer I’enfant eveille en position semi-assise au 
creux du bras, la tete reposant sur le bras ; 

• d’introduire la pipette a environ 1 cm dans la bouche 
et de la placer contre I’interieur de la joue, de laisser 
teter I’enfant, puis de lui donner le sein ou le biberon ; 
si I’enfant ne tete pas, il faut appuyer tres lentement 
sur le piston de la pipette afin que le produit s’ecoule 
goutte a goutte dans la bouche ; 

• de ne pas allonger I’enfant immediatement apres 
I’administration ; 

• de rincer la pipette a I’eau apres chaque utilisation. 
Les solutions de vitamine D etant aqueuses, elles peu- 
vent etre administrees dans un biberon de faible 
volume avant la tetee. 

En cas de reflux gastro-cesophagien, de problemes 
digestifs ou de troubles de la deglutition, le medica- 
ment ne doit pas etre administre pur, mais dans une 
tetine adaptee a I’enfant, apres dilution dans un petit 
volume d’eau ou de lait (environ 2 mL). 

• Le stylo injecteur de teriparatide doit etre 
conserve au refrigerateur (sans etre congele) et laisse 
hors du refrigerateur le moins longtemps possible au 
cours de son usage. Pour I’utiliser, le patient doit rece- 
voir une formation et des instructions d’utilisation par 
un professionnel de sante qualifie. Le stylo peut etre 
utilise pendant un maximum de 28 jours a compter de 
la premiere injection. Apres ce delai, il doit etre jete 
meme s’il reste de la solution. L’aiguille du stylo doit 
etre changee a chaque injection. Celle-ci peut etre 
effectuee dans la cuisse ou I’abdomen a n’importe 
quelle heure mais il est recommande de respecter le 
meme moment de la journee pour renforcer I’adhesion 
au traitement. 

• La CT doit etre conservee au refrigerateur (entre 
+ 2 et + 8 °C). La CT de saumon peut etre administree 
au coucher afin de reduire I’incidence des nausees ou 
des vomissements qui pourraient se produire, en par- 
ticular au debut du traitement. I 
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Evaluez-vous ! 

Ce QCM vous permet de verifier les connaissances acquises a la lecture du numero d’Actualites pharmaceutiques. 



1. Parmi les affirmations suivantes concernant 
I'ordonnance commentee, la(les)quelle(s) est (sont) 
exact(es) ? 

A □ Leteriparatideappartientalaclasse 
des bisphosphonates 

B □ Le parmesan est le fromage le plus riche 
en calcium 

CD Si un prelevement sanguin doit etre effectue, 
il devra I ’etre au moins 1 6 heures apres la derniere 
injection de Forsteo® 

D □ Forsteo® peut se conserver hors du refrigerateur 
28 jours apres ouverture 

E □ La consommation d’alcool superieure a trois 
verres par jour est un facteur de risque d’osteoporose 

2. Parmi les affirmations suivantes concernant 
Stalinon®, la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

A □ Pouvait etre deli vre sans ordon nance 
B □ A entratne des deces lors de son utilisation 
CD Est a I’origine de la mise en place de la procedure 
d’autorisation de mise sur le marche (AMM) 

D □ Augmente le risque de phocomelie a la 
descendance lorsqu’il est utilise en debut de grossesse 
E □ Renfermait le principe actif thalidomide 

3. Parmi les affirmations suivantes concernant 

le thalidomide, la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

ADA entratne des deces lors de son utilisation 
B □ Est a I’origine de la mise en place de la procedure 
d’AMM 

C □ Augmente le risque de phocomelie a la 
descendance lorsqu’il est utilise en debut de grossesse 
D □ S’est revele toxique dans le cadre du respect 
des indications 

E □ A ete detourne de son utilisation 

4. Parmi les affirmations suivantes concernant 
le resume des caracteristiques du produit (RCP), 
la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

A □ Est cree en 1 978 en Europe sous la forme 
d’un dossier facultatif 

B □ A debute en 1 983 en Europe et a ete transpose 
dans le droit frangais en 1 985 
C □ Est un document au contenu reglementairement 
defini 

D □ Vise uniquement a accompagner le medecin 
dans sa prescription 

E □ Doit etre approuve par le ministere de la Sante 

5. Parmi les affirmations suivantes concernant 
I'aspect reglementaire du RCP, la(les)quelle(s) 
est (sont) exact(es) ? 

A □ Le RCP est un document annexe a I’AMM 
B □ II est devenu un referentiel a caractere opposable 



C □ Line modification des donnees acquises 
de la science peut entratner une revision complete 
du RCP pour une speciality 
D □ II s’adresse aujourd’hui a tout profession nel 
de sante (medecin, pharmacien, infirmier, personnel 
del’hopitaL.) 

E □ En France, les resultats des essais cliniques 
concernant les nouvelles specialties doivent figurer 
dans le RCP 

6. Parmi les affirmations suivantes concernant 
la publicite medicale, la(les)quelle(s) est (sont) 
exact(es) ? 

A □ Est reglementee de la meme maniere quand 
elle est destinee au professionnel de sante ou au grand 
public 

B □ N’est pas reglementee au debut duxx e si5cle 
C □ L’ affaire du Mediator® a ete responsable 
d’une modification de la reglementation de la publicity 
aupres des professionnels de sante 
D □ Dans les annees 1 900, la publicity de la speciality 
Jubol® contient deja des informations scientifiques 
rigoureuses et transparentes 
E □ Aujourd’hui, la conception du remede est abolie 
dans I’imaginaire collectif 

7. Parmi les affirmations suivantes concernant 

la commission Alexandre, la(les)quelle(s) est (sont) 
exact(es) ? 

A □ Est initiee en 1 91 4 et presides 
par Jean-Michel Alexandre 
B □ Est creee sous I ’ in tiiative deSimone Veil 
C □ Revise uniquement le Dictionnaire Vidal 
D □ Vise a promouvoir une information rigoureuse, 
objective et actualisee du medicament 
E □ A contribue a la densification du Dictionnaire 
Vidal au cours du temps 

8. Que peut-il etre mentionne a propos 
des digitaliques au cours du temps ? 

AD En 1 91 4, la monographie de la Digitaline 
Nativelle® renseigne sur les indications du compose 
B □ En 1 91 4, la monographie contient des mentions 
sur le risque du produit dans son utilisation 
C □ En 1 963, les indications de la Digoxine® 
et de la Digitaline® presentent des differences 
D □ En 1 980, aucune mention n’est apportee dans 
les monographies des digitaliques concernant leur 
utilisation pendant la grossesse 
E □ Aujourd’hui, la monographie de la Digoxine® 
est tres documentee concernant le risque (effets 
indesirables, interactions medicamenteuses...) 
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9. Parmi les affirmations suivantes concernant 
^augmentation du nombre d'informations 
disponibles au sein du RCP, la(les)quelle(s) 
est (sont) exact(es) ? 

A □ Les resultats d’essais cliniques de certains 
medicaments nouveaux y figurent 
B □ Une grande part de la monographied’Enbrel® 
de 201 2 est consacree a des notions en rapport 
avec le risque et la securite du medicament 
C □ Les monographies de 201 2 du Doliprane®, 
de la Digoxine® et de I’Enbrel® occupent sensiblement 
le meme espace 

D □ Ceci simplifie la prise en compte de son contenu 
par les professionnels de sante 
E □ Comme pour tout autre medicament, 
la prescription et la delivrance d’Enbrel® devraient etre 
effectuees en prenant en consideration I’ integrality 
du RCP 

10. Parmi les affirmations suivantes concernant 
devolution des monographies entre 1 91 4 et 201 5, 
la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

AD A la fin du Dictionnaire des specialties 
pharmaceutiques de 1 91 4, les medicaments sont 
classes en fonction de I’organe cible 
B □ La mention « etc. », a propos des indications, 
se retrouve encore aujourd’hui dans les monographies 
CD En 1 91 4, beaucoup d’industriels vantent 
I’innocuite de leurs specialites au sein 
de leur monographie 

D □ En 1 91 4, nombre de laboratoires renseignent 
sur la dangerosite de leurs specialites au sein 
de leur monographie 

ED En 1 91 4, le registre publicitaire est tres employe 
au sein des monographies 

1 1 . Parmi ces citations, lesquelles se trouvent 
ou auraient pu avoir leur place au sein des 
monographies du premier Dictionnaire des 
specialites pharmaceutiques de 1 91 4 ? 

A □ « Antiseptique non toxique, le plus sur, le moins 
cher» 

B □ « Le plus actif des remedes a prescrire » 

C □ Prescrit « dans tous les cas ou I’organisme est 
en etat d’inferiortie » 

D □ « Constance et egaltie d’effet medicamenteux » 
E □ « Cette decouverte peut sauver votre vie 
ou celle d’une personne aimee » 

1 2. Parmi les facteurs suivants, quels sont ceux qui 
peuvent favoriser la formation de calculs urinaires 
calciques? 

A □ Une alimentation riche en purines 
B □ Une baisse prolongee de la diurese 
C □ Un abus de vitamine D 
D □ Une infection urinaire a germes ureasiques 

1 3. Parmi les medicaments suivants, lesquels sont 
susceptibles de provoquer des lithiases urinaires ? 

A □ L’acideacetylsalicylique 
B □ L’ indinavir 



C □ Le triamterene 
D □ L’acide ascorbique 

14. Parmi les affirmations suivantes concernant 
I'amiodarone, la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

A □ C’est un antiarythmique 
B □ C’est un inhibiteur des canaux sodiques 
des cellules cardiaques 

C □ Elle allonge le temps de contraction cardiaque 
D □ C’est une molecule iodee 
E □ C’est une molecule a tres courtedu reed ’action 

1 5. Parmi les affirmations suivantes concernant 
les effets non desires de I'amiodarone, 
la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

A □ Peuvent prendre la forme 
d’une photosensibilisation 
B □ Peuvent se manifester par une toux chronique 
C □ Les dysthyroidies sont les plus detectables 
a I’officine 

D □ L’apparition d’une hypothyroidie necessite 
un arret de I’amiodarone 
E □ Les atteintes oculaires sont rares 

16. Parmi les affirmations suivantes concernant 
ces souches homeopath iques utilisees en cas 
de troubles emotionnels, la(les)quelle(s) 

est (sont) exact(es) ? 

A □ Aconitum napellus est utilise lors de troubles 
apparaissant progressivement 
B □ Argentum nitricum convient aux sportifs patients 
C □ Gelsemium sempervirens est conseille en cas 
detrac, d’inhibition parl’enjeu 
D □ Staphysagria est utile en cas de defaite vecu 
comme une humiliation ou une injustice 
E □ Ignatia amara est conseille lorsque les troubles 
disparaissent par distraction 

1 7. Parmi les affirmations suivantes concernant 
■'utilisation des souches homeopath iques chez 
le sportif, la(les)quelle(s) est (sont) exact(es) ? 

A □ Ruta graveolens est conseille dans le traitement 
des tendinites di verses 

B □ Le medicament specifique des douleurs d’origine 
nerveuse est Symphytum officinale 
C □ En cas de deperdition liquidienne de tout type, 
Phosphoricum acidum est recommande 
D □ Thuya occidentalis est la souche homeopathique 
de reference pour les verrues 
E □ Histaminum est I’antihistaminique de reference 
en homeopathie 

1 8. Parmi les signes suivants, lesquels font partie 
du syndrome malin des neuroleptiques ? 

A □ Unefievreelevee 
B □ Desnausees 
C □ Une rigidite musculaire 
D □ Une rhabdomyolyse 
E □ Une hypotension arterielle 
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19. Parmi les medicaments suivants, lesquels sont 
susceptibles dengendrer un syndrome malin 
des neuroleptiques ? 

A □ L’haloperidol 
B □ La domperidone 
C □ Le paracetamol 
D □ Lecaptopril 
E □ La paroxetine 



20. Parmi les molecules ci-dessous, laquelle 
(lesquelles) exerce(nt) un effet hypercalcemiant ? 

A □ Ergocalciferol 
B □ Cholecalciferol 
C □ Calcium 
D □ Teriparatide 
E □ Calcitonine 



Reponses au QCM du n° 552 

1 B, C, E. L’affinite du nomegestrol pour 
le recepteur de la progesterone serait 
2,5 fois superieure a celle de I’hormone 
naturelle. En periode de menopause, 
40 % des femmes souffrent de troubles 
de I’humeur. Le nomegestrol peutgenerer 
des troubles de la vision. 

2B, C, D. Les virus de I’hepatite B et C 
(VHB et VHC) peuvent donner lieu a une 
hepatite chronique. L’infection par le virus 
de I’hepatite D (VHD) est liee a I’infection 
par le VHB, pouvant aussi passer a 
I’hepatite chronique active. 

3D. A I’heure actuelle, six genotypes du 
virus de I’hepatite C ont ete mis en 
evidence. Ms sont numerates en chiffres 
arabes, de 1 a 6. 

4C, D L’hepatite C se transmet quasi 
exclusivement par voie sanguine 
(toxicomanie intraveineuse, accident 
d’exposition au sang, transmission 
verticale mere-enfant...). 

5B, C, D, La ponction biopsie hepatique 
(PBH) est une technique invasive 
devaluation du degre de fibrose. Actitest® 
s’interesse a I’activite necrotico- 
inflammatoire de la maladie. 

6A, E. Les tests Elisa utilises pour le 
diagnostic de I’hepatite C recherchent 
des anticorps immunoglobuline G (IgG) 
circulants. Certaines trousses peuvent 
aussi detecter I ’antigene de core. 

7B, C, E. A ce jour, NS2 et NS4B ne 
constituent pas des cibles therapeutiques 
des antiviraux d’action directe employes 
dans le traitement de I’hepatite C. 

8. Selon les recommandations en 
vigueur, les protocoles associenttoujours 
de la ribavirine lorsqu’un seul antiviral 
antivirus de I’hepatite C est choisi 
(sofosbuvir). 

9B, C. Les antiviraux de seconde 
generation sont disponibles en 
retrocession par les pharmacies a usage 
interieur (PUI) des etablissements de 



sante. Leur prescription hospitaliere est 
reservee aux specialistes en gastro- 
enterologie, hepatologie, medecine 
interne et infectiologie. 

1 0A, B. Aucune vaccinotherapie n’est 
possible a ce jour pour la protection vis- 
a-vis des virus de I’hepatite C, E et G. 
La vaccinotherapie anti-virus de 
I’hepatite A (VHA) contient un virus entier 
inactive (Avaxim®, Havrix®, Twinrix® en 
association a la fievre typhoide, etc.). 
La vaccinotherapie anti-VHB se compose 
d’un antigene purifie (Engerix®, 
HbVaxPro®, GenHevac B®, Infanrix Hexa®, 
etc.). 

1 1 A, C, E. Le risque de survenue d’une 
bradycardie brutale n’est pas connu avec 
le dasabuvir. L’association paritaprevir/ 
ombitasvir + amiodarone releve meme 
d’une contre-indication. 

12 A, C, D. Le traitement de I’oeil sec est 
base sur I’administration de produits de 
suppleance lacrymale. Les complications 
au niveau de la cornee sont retrouvees en 
cas de secheresse oculaire et non pas en 
cas de conjonctivites allergiques. 

1 3A, D, E. L’orgelet est une pathologie 
inflammatoire infectieuse le plus souvent 
due a une infection a Staphylococcus 
aureus. Un gel ophtalmique nettoyant 
pourra etre conseille au cours de la 
blepharite ciliaire afin de retirer les 
squames presentes au niveau des cils. 

14A, B, E. Les signes physiques de 
I’alcoolodependance sont constants, 
notamment le matin, lorsque I’alcoolemie 
baisse : des tremblements fins des 
extremites, des myalgies, des crampes et 
des paresthesies ; des sueurs, une 
tachycardie, de I’hypotension 
orthostatique ; des nausees, voire des 
vomissements ; de I’anxiete, une humeur 
depressive, une irritabilite et une 
hyperemotivite. 

1 5B, C, E. La dose maximale autorisee 
de baclofene est de 300 mg/jour. 
La posologie initiale est de 1 5 mg/jour 



pendant deux a trois jours. L’arret du 
traitement doit se faire progressivement. 

1 6 A, D, E. II faudra neanmoins 
recommander la prise de gingembre a 
distance des autres medicaments pris par 
voie orale. Les donnees sur le desmodium 
sont insuffisantes pour garantir un rapport 
benefice-risque favorable. Le millepertuis 
est un inducteur enzymatique pouvant 
diminuer I’efficacite de la chimiotherapie 
anticancereuse. La sauge officinale 
ne contient pas de phytoestrogenes 
et peut done etre employee, meme 
en cas d’antecedent de cancer 
hormonodependant. Legalon® est un 
phytomedicament a base de fruit de 
chardon-marie pour lequel le rapport 
benefice-risque est favorable. 

1 7A. Le trefle rouge, le houblon et le soja 
contiennent des phytoestrogenes qu’il 
convient d’eviter en cas de cancer 
hormonodependant. L’actee a grappes 
serait responsable de cas d’hepato- 
toxicite. Par prudence, il convient de 
I’eviter pendant la duree de la 
chimiotherapie anticancereuse. 

18B, C, D. Les poches vidangeables 
sont videes toutes les trois heures et 
changees toutes les 24 a 48 heures. 
Les bains ou les douches sont envi- 
sageables car les appareillages sont 
impermeables, mais la poche doit etre 
changee apres le bain car ses soudures 
conservent I’humidite. 

1 9A, D. L’arret des progestatifs en fin de 
cycle permetde maintenir artificiellement 
des saignements. 

20A, C Le traitement hormonal 
substitutif (THS) protegerait plutot du 
cancer colorectal. 
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